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Zielsetzung Das sFlt-1/PIGF-Ratio und das 16sliche Endoglin (sEng) sind angio-
gene Faktoren, die zur Detektion von Praeklampsie (PE) eingesetzt werden
kénnen. Aufgrund deriatrogenen Frithgeburt tritt hdufig eine neonatale Bron-
chopulmonale Dysplasie (BPD) und das neonatale Atemnotsyndrom (RDS) auf.
Die Datenlage ist kontrovers und das Ziel dieser retrospektiven Studie ist den
Zusammenhang zwischen angiogenen Faktoren und neonatalen Lungenpa-
thologien in unserem Kollektiv zu untersuchen.

Materialien und Methoden 51 Schwangerschaften aus dem Zeitraum 2015
und 2022 mit Entbindung <30. Schwangerschaftswoche (SSW) aufgrund von
PE/HELLP n=30(58.8 %, Gruppe PE) oder aufgrund spontaner Frithgeburt n=21
(41.2%, sPTB) sind in die Analyse eingeschlossen worden. Vorkommen und
Schweregrad von neonatalen BPD, RDS, Intubation und Hydrocortisontherapie
hinsichtlich einer Korrelation mit dem miditterlichen Serumspiegel von sFlt-1/
PIGF und sEng wurden analysiert.

Resultate sFlt-1/PIGF-Ratio und sEng Serumlevel waren signifikant unter-
schiedlich (p<0,001), aber nicht die SSW bei der Geburt (p=,680). Intubati-
onsrate (p=,074) sowie Hydrocortisongaben (p<,007) waren in der PE-Gruppe
haufiger. Erhohtes sFlt-1/PIGF-Ratio (p=0.527), sowie sEng (p =.574) weisen
eine signifikante Korrelation zur BPD auf. Die AUC fiir schwere BPD und RDS IV
mit den angiogenen Faktoren liegt zwischen 77 und 92 %.

Schlussfolgerung In unserem Kollektiv zeigte sich eine Korrelation zwischen
angiogenen Faktoren bei der Mutter und schwerer BPD und RDS bei den Friih-
geborenen. Eine mdgliche klinische Implikation kénnte die Verbesserung des
respiratorischen neonatalen Outcome mittels Elimination von angiogenen
Faktoren aus der miitterlichen Zirkulation z.B. mittels Plasmaaustausch sein.
Weitere Studien sowie die Untersuchung der genauen Pathomechanismen sind
geplant.
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Zielsetzung Bis zu einem Drittel der Friihgeburten sind auf einen vorzeitigen
Blasensprung (PPROM) und eine vaginale Dysbiose zurlickzufiihren. Insgesamt
liegt das Risiko einer konsekutiven early-onset neonatalen Sepsis (EONS) bei
14 bis 22% [1]. Wéhrend etablierte Diagnoseinstrumente derzeit nicht in der
Lage einer schnellen und genauen Pradiktion sind, konnten Mikrobiomanalysen
die EONS-Hochrisikogruppe vorhersagen [2]. Ziel der PEONS-Studie war es
daher, die Zusammensetzung des vaginalen Mikrobioms bei PPROM, seine
Entwicklung wéahrend der Standardtherapie und sein Potenzial zur Vorhersage
einer EONS zu untersuchen.

Methoden und Patienten/Materialien An der prospektiven, multizentrischen
PEONS-Studie nahmen Schwangere mit PPROM zwischen 22 +0 und 34 + 0 SSW
(n=78) und ihre 89 Neugeborenen teil. Die Entwicklung einer EONS wurde als
primdrer Endpunkt definiert (n=18; 20,2 %). Die mikrobielle Zusammensetzung
der miitterlichen vaginalen sowie neonatalen Rachen-, Rektal-, Nabelschnur-
blut- und Mekoniumproben wurde durch Sequenzierung der 16S rDNA analy-
siert. Zur Bewertung signifikanter Unterschiede wurde eine permutative mul-
tivariate Varianzanalyse durchgefiihrt. Taxonomische Unterschiede in der
Verteilung wurden mit dem Mann-Whitney-Test untersucht. Die potenzielle
Identifizierung von Biomarkern zur Vorhersage der EONS wurde mit der Meta-
boAnalyst-Plattform durchgefihrt.

Resultate Wie von der PEONS-Studiengruppe [3] berichtet, wies die vaginale
Mikrobiota bei der Aufnahme nach PPROM eine Vorherrschaft von Lactobacillus
spp. auf. Die Verabreichung einer Standard-Antibiotikatherapie fiihrte zu einer
Abnahme des Vorkommens von Lactobacillus spp. und einer Zunahme von Ure-
aplasma parvum, begleitet von einer erhéhten bakteriellen Diversitat, Eveness
und Richness. Insbesondere die wahrend der Geburt vorhandene vaginale Mi-
krobiota zeigte das Potenzial, eine friih einsetzende neonatale Sepsis (EONS)
durch die Identifizierung von Risikotaxa wie Escherichia/Shigella und Facklamia
sowie schiitzenden Taxa wie Anaerococcus obesiensis und Campylobacter ureo-
Iyticus vorherzusagen.

Diskussion Die vaginale Mikrobiomanalyse nach PPROM birgt das Potenzial
fir eine Risikobewertung fiir eine EONS. Um umfassend beurteilen zu kénnen,
inwieweit dieser Ansatz moglicherweise eine diagnostische Liicke schlieRen
und die individuelle Betreuung von PPROM-Patientinnen verbessern konnte,
sind weitere Untersuchungen mit gréReren Studienpopulationen unerldsslich.
Diese Studie wurde vom Bundesministerium fir Bildung und Forschung (BMBF),
Deutschland, FKZ 01E01502, untersttitzt. Registrierung der Studie: NCT03819192,
ClinicalTrials.gov.
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Zielsetzung Schwangerschaft wird oft als eine physiologisch einzigartige Pha-
se betrachtet, in der eine klinische Verbesserung oder Remission entziindlicher
Gelenkerkrankungen, wie der rheumatoiden Arthritis (RA) und Psoriasis-Arth-
ritis (PsA), beobachtet werden kann. Diese Studie zielte darauf ab, die Krank-
heitsaktivitat von RA und PsA bei schwangeren Frauen erstmalig mittels mus-
kuloskelettalem Ultraschall zu Giberwachen und somit den Einfluss der
Schwangerschaft auf diese Autoimmunerkrankungen zu analysieren.
Methoden In dieser Studie wurden 105 Frauen in vier Gruppen unterteilt und
mittels standardisierter Ultraschalluntersuchungen evaluiert. Gruppe 1 (n=15)
bestand aus schwangeren Patientinnen mit RA oder PsA, die wéhrend aller drei
Schwangerschaftstrimester untersucht wurden. Gruppe 2 (n=30) umfasste
nicht-schwangere Frauen mit RA oder PsA. Gruppe 3 (n=30) setzte sich aus
schwangeren gesunden Probandinnen zusammen, wéhrend Gruppe 4 (n=30)
gesunde, nicht-schwangere Probandinnen einschloss. Mithilfe des advanced
SOLAR-Gelenkultraschall-Scores [1-3] wurden Synovitis und Hyperperfusion
in sechs Gelenken bestimmt, um die Entziindungsaktivitat longitudinal wah-
rend der Schwangerschaft und transversal zwischen den Gruppen zu verglei-
chen. Zusatzlich erfolgte eine klinische Beurteilung der Krankheitsaktivitat
durch die behandelnden Rheumatologen.

Resultate Die Ergebnisse zeigten eine Verdnderung des aSOLAR-Scores im
Verlauf der Schwangerschaft. Fiir RA-Patientinnen fiel der Median des aSOLAR-
Scores vom ersten (6,5+0,71) zum zweiten Trimester (2,5 +1,73) ab und stieg
im dritten Trimester wieder leicht an (4,33 +1,87). Im Gegensatz dazu zeigte
sich bei PsA-Patientinnen eine Zunahme der Synovitis tiber die Schwanger-
schaft mit einem Median des aSOLAR-Scores von 1im ersten, 5,33 (+1,53) im
zweiten und 5,8 (£3,27) im dritten Trimester. In der klinischen Beurteilung
wurde die Krankheitsaktivitat von 100 % der schwangeren Frauen in Gruppe 1
als ,nicht aktiv‘ eingestuft.

Im Vergleich dazu wiesen die aSOLAR-Scores in der Kontrollgruppe (Gruppe 2)
bei RA-Patientinnen einen Median von 5,33 (#2,5) und bei PsA-Patientinnen
einen Median von 5,25 (+2,57) auf. Die behandelnden Rheumatologen beur-
teilten die Krankheitsaktivitdtin dieser Gruppe in 21,4 % (RA) bzw. 14,3 % (PsA)
der Félle als ,aktiv".

Diskussion Die Ergebnisse unterstreichen die Bedeutung der Schwangerschaft
als modulierenden Faktor fiir die Krankheitsaktivitdt bei RA und PsA. Insbeson-
dere zeigt sich bei RA-Patientinnen eine Tendenz zur Reduktion der Entziin-
dungsaktivitat in fortgeschrittener Schwangerschaft im Vergleich zu nicht-
schwangeren Kontrollen. Bei PsA-Patientinnen hingegen deutet die Zunahme
der Synovitis auf eine unterschiedliche Dynamik hin. Diese Beobachtungen
konnten auf einen komplexen Einfluss der Schwangerschaft auf Autoimmuner-
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krankungen hinweisen und bediirfen weiterer Forschung zur Optimierung der
Behandlungsstrategien fiir betroffene Frauen.
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Zielsetzung Die Atiologie einer Friihgeburt ist multifaktoriell, jedoch hiufig
durch aufsteigende Infektionen verursacht. Besonders bei rezidivierenden
septischen Spataborten kann ein totaler Muttermundsverschluss (TMMV) eine
effektive PraventionsmaRnahme darstellen. Eingefiihrt im Jahr 1980 von E.
Saling kommt diese Methode in allerdings sehr variabler Ausfiihrung bis heute
zur Anwendung.

Patientinnen und Methoden Retrospektive Auswertung von 42 TMMV (iber
10 Jahre an einem Perinatalzentrum Level 1.

Resultate Von 42 Patientinnen waren 16 (38 %) Nullipara, 41 (98 %) Zustand
nach Abort und 14 (33 %) Zustand nach septischem Abort. In 29 Féllen (70 %)
erfolgte die Operation zwischen 13-14 Schwangerschaftswochen (SSW), in 17
Fallen (40 %) mit zusatzlicher Cerclage nach McDonald. Es kam zu keinen rele-
vanten Operationskomplikationen (Blutungen, vorzeitiger Blasensprung, Ab-
ort) (> Tab. 1).

»Tab.1 operatives Kollektiv TMMV
TMMV (N=42) %

Maternales Alter

Mittelwert 33

Range 22-43

BMI (kg/m?2)

Mittelwert 27

Range 14-40

Nullipara - n (%) 16 38
Erstpara - n (%) 19 45
Mehrpara - n (%) 7 17
Einlinge - n (%) 40 95
Zwillinge - n (%) 2 4,7
Zustand nach Abort - n (%) 41 98
Zustand nach septischem Abort - n 14 33
(%)
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In 29 Féllen konnte das geburtshilfliche Outcome ausgewertete werden. Das
mittlere Schwangerschaftsprolongationsintervall betrug 20 SSW. 17 Kinder
(58 %) wurden>37 SSW geboren. 5 Kinder wurden vor der 23 SSW geboren, in
3 Fallen aufgrund vorzeitiger Wehentatigkeit und in 2 Féllen aufgrund eines
Amnioninfektsyndrom (AIS). Bei einem septischen Abort in der Anamnese
konnte die Schwangerschaftim Mittel um 23 SSW verlangert werden und in 9
von 11 Féllen (81 %) kam es zu einer Lebendgeburt, hiervon waren 3 Féllen
Frithgeburten (27 SSW,29 SSW, 33 SSW) (> Abb. 1).

Schwangerschaftsprolongation durch TMMV bei Zustand nach
septischem Abort

Falle N =11
&

» Abb. 1 Schwangerschaftsprolongation bei Zustand nach septi-
schem Abort

Im Fall einer zusatzlichen Cerclage (N=10) betrug das Prolongationsintervall
22 SSW, in Féllen ohne Cerclage (N=19) 18 SSW und war damit nicht signifikant
unterschiedlich (p=0,189).

Diskussion Die Empfehlung und Durchftihrung eines TMMV insbesondere im
Zustand nach septischen Aborten kann weiterhin als praventive MaBnahme
der Frithgeburt zur Anwendung kommen. In unserem Kollektiv konnte im Zu-
stand nach septischen Abortin 81% der Félle eine Lebendgeburt realisiert wer-
den. Durch die zusatzliche Anlage einer Cerclage lieR sich das Prolongations-
intervall nicht signifikant verlangern (> Abb. 2).

B TMMV mit Cerclage (N = 10) [l TMMV ohne Cerclage (N = 19
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> Abb. 2 Schwangerschaftsprolongation (SSW) bei TMMV mit und
ohne Cerclage (p=0,189, Mann-Whitney-U-Test).

Da die Durchfiihrung des TMMV auch in unserem Zentrum sehr variabel erfolg-
te, ist zukiinftig, insbesondere fiir die Vergleichbarkeit der operativen Kompli-
kationen und des geburtshilflichen Outcomes, ein standardisiertes Vorgehen
im Rahmen einer Standard Operating Procedure (SOP) empfehlenswert. Hier-
fir lohnt sich ein Blick auf die Homepage des Saling-Institutes (Erich Saling-In-
stitut fir Perinatale Medizin e. V.) mit der detaillierten Beschreibung des ope-
rativen Verfahrens.
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Ziel Endometriose (EM) gehort zu den haufigen gyndkologischen Erkrankun-
gen. Die Auswirkungen von EM auf den Schwangerschaftsverlauf werfen Fragen
in der Beratung und Geburtsplanung auf. Plazentationsstérungen und Nabel-
schnurauffalligkeiten, z.B. Plazenta praevia (PP), Placenta-accreta-Spektrum
(PAS), Vasa praevia (VP) und Insertio velamentosa (IV), sind in bis zu 2 % urséch-
lich fir matterliche und kindliche Blutungen [1]. Mittels Ultraschalluntersu-
chung kénnen sie in der Regel diagnostiziert und der Umgang mit mdglichen
Komplikationen antizipiert werden. In der vorliegenden Arbeit wird untersucht,
ob es einen Zusammenhang von Plazentationsstérungen und Nabelschnurauf-
falligkeiten mit EM gibt.

Methode Analysiert werden 59 Schwangere mit EM wdhrend der Schwanger-
schaft und Geburt. Als Kontrollgruppe dienten die IQTIG-Daten aller Schwan-
gerschaften und Geburten von 2020 [2]. Sekundar wurde der Beratungsbedarf,
Blutverlust und Geburtsmodus evaluiert.

Ergebnisse Von den 59 Patientinnen waren 54 % Primigravidae und 85 % Pri-
miparae. In 31 % entstand die Schwangerschaft durch IVF/ICSI vs. 4% in der
Kontrollgruppe. Bei den Schwangeren mit EM hatten 31 % Endometriome, 17 %
eine tief infiltrierende EM, 15 % Adenomyose. In 37 % konnte die Ausprdgung
der EM nicht klassifiziert werden. 81 % der Patientinnen wurden aufgrund der
EM operiert. In 44 % gebaren die Frauen spontan vs. 61 % in der Kontrollgruppe,
12 % vs. 7% vaginal-operativ und 44 % vs. 32 % per Sectio. Es kam in 5% zu PP
vs. 0,2 % der Kontrolle. In 5% trat eine IV auf, darunter eine Patientin mit VP
(2%). Zum Vergleich wird von einer Pravalenz von 1% fir 1V, 1:2000 fiir VP und
1:350 fiir VP bei IVF ausgegangen. In 15 % kam es zu Blutungen>1.000ml vs.
2%.n 73 % wiinschten sich die Frauen mehr Beratung.

Diskussion Plazentationsstérungen und Nabelschnurauffélligkeiten sind Risi-
kofaktoren fiir Schwangerschafts- und Geburtskomplikationen. Auch verkom-
plizieren sie die Planung einer Sectio und erfordern operative Expertise der
Behandelnden u.a. im Management postpartaler Himorrhagie (PPH). Die Er-
gebnisse legen einen Zusammenhang mit EM nahe. Aufgrund der Heterogeni-
tat der Kohorte und des Krankheitsbildes ist nicht klar, ob dieser Zusammen-
hang nur fiir bestimmte Sub- oder alle Formen der EM gilt. Bei der Beratung zur
Geburt bei EM sollte die Plazentation und Nabelschnurinsertion differenziert
untersucht, das Risiko fiir PPH beachtet und die Geburt in einem Perinatalzen-
trum geplant werden.
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Zielsetzung Die friihe fetale Wachstumsrestriktion (fFGR) weist eine hohe
perinatale Morbiditdt und Mortalitat auf. Pranatale Standarddiagnostik ist in
der Vorhersage von Komplikationen und der Bestimmung des optimalen Ent-
bindungszeitpunkts limitiert. Die zugrundeliegende Plazentainsuffizienz und
das progrediente Sauerstoff- und Nahrstoffdefizit beeintrachtigen die fetale
autonome Regulation, welche mit fetaler Herzratenvariabilitat (fHRV) objekti-
viert werden kann. Daher soll die fHRV in Abhdngigkeit der Plazentainsuffizi-
enzschwere hinsichtlich ihrer Pradiktionsfahigkeit des perinatalen Outcomes
analysiert werden.
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Methoden | Materialien In die retrospektive longitudinale Kohortenstudie
wurden 27 fFGR-Feten nach Gordijn et al. eingeschlossen. Plazentainsuffizienz-
schweregrade wurden sonographisch klassifiziert und 104 korrespondierenden
CTGs zugeordnet, in welchen die fHRV standardisiert analysiert wurde.

Die fHRV der fFGR-Feten wurde mit Mann-Whitney-U Tests zwischen den Pla-
zentainsuffizienzschweregraden und zu GA-gematchten gesunden Feten
(n=25) verglichen. Die longitudinale fHRV-Analyse erfolgte mit GEE-Modell.
Anhand der ROC wurde die Pradiktionsfahigkeit der fHRV in Abhangigkeit des
perinatalen Outcomes gepriift.

Resultate Im Vergleich zu gesunden Feten zeigten sich signifikante Einschran-
kungen von 7 fHRV-Parametern (z.B. KZV, p=0,018) sowie ein erniedrigtes
autonomes Reifungsalter ab 29. SSW (fABAS, p=0,012). Mit zunehmenden
Schweregrad der Plazentainsuffizienz konnte eine graduelle Verschlechterung
der fHRV beobachtet werden. Ab pathologischem Ductus venosus zeigte sich
u.a. die kardiale Akzelerationskapazitat signifikant erniedrigt (p=0,01). Die
longitudinale Analyse ergab relevante fHRV-Veranderungen innerhalb der letz-
ten Woche, insbesondere 48 h vor Entbindung (AMP20 p =0,035, pNN5
p=0,007) und kann damit 24 h vor der KZV auf eine Entbindungsnotwendigkeit
hinweisen. Eine niedrigere HRV ging einher mit einem signifikant erhohten
Morbiditdts- und Mortalitatsrisiko (z.B. gMSE5<0,59: AUC 79 %, Sens. 68 %,
Spez. 80%, PPV 60%, NPV 94 %).

Diskussion Einer fetalen Dekompensation ging eine auf CTG-Basis detektier-
bare fHRV-Reduktion und der Verlust autonomer Adaptationsfahigkeit voraus.
Dariiber hinaus birgt die fHRV-Analyse ein pradiktives Potenzial hinsichtlich des
Schwangerschaftsoutcomes. Die cCTG-basierte HRV-Analyse stellt daher eine
mégliche additive Uberwachungsmodalitit bei fFGR im Hinblick auf die Termi-
nierung des optimalen Entbindungszeitpunktes dar.
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Zielsetzung Die intrahepatische Schwangerschaftscholestase (ICP) weist ein
hohes Risiko perinataler Komplikationen bis zum intrauterinen Fruchttod auf.
Klinische Diagnostika sind hinsichtlich der Pradiktion ICP-typischer Komplika-
tionen limitiert. Eine fetale Kardiomyozytenschadigung durch Gallensdurederi-
vate so wie alterierte fetale Herzfrequenzvariabilitat (HRV) bei ICP wird postu-
liert. Die CTG-basierte HRV-Analyse soll daher als mdgliche additive
non-invasive Uberwachungsmodalitit evaluiert werden.

Methoden und Patienten|Materialien In einer retrospektiven Kohorte 48
Schwangerer mit ICP (ICD 026.6 und erhohte Gallensduren (GS) und/oder Le-
berfermente) wurden digitale CTG-Aufzeichnungen im Vergleich zu unauffal-
ligen Schwangerschaften (n=50) ausgewertet. Nach Ausschluss gestorter
Areale, Artefaktkorrektur und fetaler Zustandsklassifikation der CTGs erfolgte
die standardisierte computerisierte HRV-Analyse. Mit GEE-Analyse wurde die
HRV zwischen ICP und gesunden Feten verglichen. Die Pradiktionsfahigkeit
eines negativen perinatalen Outcomes (NPO) durch HRV- und klinische Para-
meter wurde mit bindr logistischen Regressionsmodellen nach Selektion mit
Recursive Feature Elimination untersucht.

Resultate BeilCP (GS>19 pmol/l) zeigten sich im Vergleich zu gesunden Feten
6 HRV-Parameter signifikant erniedrigt (z.B. HighFrequency p=0,000). Inner-
halb der ICP-Feten konnten HRV-Unterschiede in Abhdngigkeit der GS-H6he
detektiert werden. Bei ICP (GS> 19 umol/l) zeigten sich 8 von 13 untersuchten
HRV-Parametern fiir ein NPO pradiktiv (z.B. erniedrigte KZV, p=0,043 und er-
hohte Dezelerationskapazitat, p=0,006). Mit steigenden GS-Werten ermog-
lichten mehr HRV-Parameter eine Diskrimination. Die Kombination aus klini-
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schen (GA, BMI, Gewichtszunahme, Graviditdt, maternales Alter) und
HRV-Parametern der sympathischen Modulation und Komplexitdt der fHF
zeigte sich am besten pradiktiv fiir ein NPO (AUC 78 %, Sens. 82 %, Spez. 48 %).
Der Maximalwert der maternalen GS hatte auch hier einen signifikanten Einfluss
in der Pradiktion (p=0,001).

Diskussion Die HRV-Analyse bei ICP stellt einen ergdnzenden Ansatz der nicht-
invasiven fetalen Uberwachung mit Pradiktionspotenzial fiir das perinatale
Outcome dar. Die Uberpriifung und Validierung hinsichtlich der Verbesserung
des Managements von ICP-Schwangerschaften an prospektiven Kohorten wer-
den angestrebt.

08 Konzept fiir einen zusammengesetzten, auf
dem Desirability of Outcome Ranking (DOOR) basie-
renden Endpunkt fiir prospektive klinische Studien
zur Bewertung der Diagnostik und der klinischen
Ergebnisse von geburtsbedingten Analsphinkterver-
letzungen

Autorinnen/Autoren Baekelandt |.7, Iwanowski P.2, Borycka K.2,

Mtyriczak M.2, Athanasiou S.3, Dziki A.#, Fernando R.>, Franco R.°,

Grzesiak M.7, Oszukowski P.7, Hefman H.8, Ratto C.9, Rizk D.E. A.0,
Salvatore S."7, Stuart A.'2, de Tayrac R."3, Spinelli A.14

Institute 1 Imelda Krankenhaus, Bonheiden, Belgie; 2 Oasis Diagnostics
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fur Gynakologie, Helsingborg, Schweden; 13 CHRU Carémeau, Nimes,
Frankreich; 14 Humanitas Universitdt, Mailand, Italien
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Zielsetzung Die Erkennung und Behandlung von geburtsbedingten Anals-
phinkterverletzungen (Obstetric Anal Sphincter Injuries, OASI), einer Komplika-
tion mit einem hohen Risiko fiir die Entwicklung von Stuhlinkontinenz (FI), stellt
nach wie vor eine Herausforderung fiir Geburtshelfer und Hebammen dar. Eine
Fritherkennung der OASI kann einen therapeutischen Eingriff (chirurgische
Reparatur) nach sich ziehen. Die Reparaturergebnisse sind bei frithen Eingriffen
(primédre Reparatur) und bei der spaten Sphinkteroplastik variabel. All diese
verschiedenen Szenarien konnen in Fl (unerwiinscht) oder kein FI (erwiinscht)
enden. Der Zweck dieses Berichts ist es, einen neuartigen zusammengesetzten
klinischen Endpunkt vorzustellen, der fir die klinische Forschung vorgeschlagen
wird, um die OASI-Erkennungsraten und ihre Auswirkungen auf die Inzidenz
von Fl bei Frauen nach vaginaler Entbindung sowie die Raten und den Aufwand
fur chirurgische Reparaturen von OASI zu bewerten.

Methoden und Materialien Eines der neuartigen Konzepte fir klinische Stu-
dien, bei denen mehrere Endpunkte, einschlieBlich Risiken/Sicherheitsergeb-
nissen, gemeinsam bewertet werden, ist die Konstruktion von zusammenge-
setzten Studienendpunkten mit einer Kombination moglicher Endpunkte, d.
h. den Desirability of Outcome Ranking (DOOR)-basierten Endpunkten. DOOR
ist ein innovativer Ansatz in klinischen Studien zur Bewertung des globalen
Nutzens und der Risiken einer Intervention (diagnostisch und/oder therapeu-
tisch); in der geburtshilflichen Forschung wurde es bereits eingesetzt, allerdings
erst retrospektiv. Ein Gremium aus Geburtshelfern und Experten fir kolorek-
tale Chirurgie ermittelte die Szenarien fiir den klinischen Verlauf einer vagina-
len Entbindung in Bezug auf die Erkennung und das Management von OASI und
deren Ergebnisse und ordnete sie nach dem DOOR-Konzept ein.

Resultate Fir mittel- bis langfristige prospektive klinische Studien wurde ein
DOOR-basierter Composite-Endpunkt definiert und vorgeschlagen, der die
folgenden individuellen Endpunkte umfasst: Nachweis von OASI, chirurgische
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Reparatur bei OASI (primar, mit oder ohne sekundare Reparatur oder Sphink-
teroplastik), schwerwiegende Komplikationen und Entwicklung von Fl. Die
Kombinationen der einzelnen Endpunkte wurden von den erwiinschten (d.h.
keine OASI und keine Fl) bis zu den am wenigsten wiinschenswerten eingestuft.
Diskussion Der vorgeschlagene DOOR-basierte Endpunkt kann fiir klinische
Studien niitzlich sein, in denen die verschiedenen Methoden zur OASI-Detek-
tion hinsichtlich ihrer Auswirkungen auf das OASI-Management (Reparatur)
sowie der klinisch bedeutsamen Endpunkte, d.h. der Entwicklung von Fl, zu
evaluieren. Insbesondere ist geplant, einen solchen Endpunkt fiir eine komple-
xe Bewertung des Nutzens und der Risiken eines neuartigen Medizinprodukts,
des ONIRY-Systems, zu nutzen, welches speziell fiir die Erkennung von OASI
entwickelt wurde.

09 Validierung eines Machine Learning Algorith-
mus zur Prddiktion von Praeklampsie-assoziierten
Komplikationen

Autorinnen/Autoren Hoyler A., Rieger O., Hackeloer M., Neznansky M.,
Henrich W., Verlohren S.

Institut Klinik fir Geburtsmedizin, Charité — Universitdtsmedizin Berlin

DOl 10.1055/s-0044-1786642

Zielsetzung Praeklampsie ist mit einer Inzidenz von 2-5 % eine der Hauptur-
sachen fiir maternale und kindliche Morbiditat und Mortalitat. Unsere Arbeits-
gruppe konnte bereits zeigen, dass Machine-Learning-basierte Algorithmenin
der Lage sind, die Pradiktion von Praeklampsie-assoziierten Komplikationen zu
verbessern. Ziel dieser Studie war es, den Algorithmus zu adaptieren, die Anzahl
der benétigten Informationen deutlich zu reduzieren und an einer unabhangi-
gen Kohorte zu validieren.

Methoden und Patienten Der Trainingsdatensatz mit 1633 Patientinnen wur-
de an der Charité Berlin rekrutiert. Wir nutzten die Machine Learning-Methoden
,Gradient Boosting Tree“ sowie Logistische Regression um 3 verschiedene
Schwangerschaftsausgdnge vorherzusagen: (1) Das Eintreten von Praeklamp-
sie-assoziierten Komplikationen im weiteren Verlauf der Schwangerschaft, (2)
eine Entbindung innerhalb von 14 Tagen (bei Frauen mit einem Gestationsalter
von <34 SSW bei Einschluss) und (3) eine Entbindung innerhalb von 7 Tagen
(bei einem Schwangerschaftsalter>34+ 0 SSW). Durch Methoden wie rekur-
sive Merkmalseliminierung und die Berechnung von Shapley-Values ermittelten
wir die Merkmale mit dem hochsten Einfluss auf das Vorhersageergebnis und
reduzierten somit die benétigten Parameter auf ein aus 13 Merkmalen beste-
hendes Set. Im ndchsten Schritt validierten wir die Ergebnisse anhand einer
unabhdngigen Kohorte von 402 Patientinnen, die ebenfalls an der Charité re-
krutiert wurde. Die Verteilung der Basischarakteristika wurde mit der Ursprung-
kohorte verglichen. Wir ermittelten die ROCAUC fiir die einzelnen Modelle.
Resultate Die hochste ROCAUC ergab das Modell zur Pradiktion von Kompli-
kationen: 0,89 (95 % KI; 0,84-0,93), mit einer Sensitivitdt von 0,72 und Spezi-
fitat von 0,87. Das Modell zur Vorhersage einer Entbindung innerhalb von 14
Tagen ergab eine ROCAUC von 0,85 (95 % KI; 0,76-0,92) mit einer Sensitivitdt
von 0,78 und Spezifitdt von 0,82. Die Pradiktion einer Entbindung innerhalb
von 7 Tagen zeigte eine ROCAUC von 0,80 (95 % KI; 0,75-0,85). Die Sensitivitat
und Spezifitdt lagen bei 0,72, bzw. 0,70.

Diskussion Methoden des maschinellen Lernens spielen eine zunehmende
Rolle in der Medizin und haben das Potential, pradiktive Modelle zu verbessern.
Wir konnten zeigen, dass die Methodik auch mit einer begrenzten Anzahl an
Parametern in der Lage ist, Praeklampsie bedingte Komplikationen sowie den
Entbindungszeitraum vorherzusagen. Die pradiktive Genauigkeit ist hierbei
vergleichbar mit etablierten Methoden.
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10 Circumpapillare retinale Nervenfaserschichtdi-
cke (cpRNFLT) bei Gestationsdiabetes im Vergleich zu
normalen Schwangerschaften - PAPYRUS Studie

Autorinnen/Autoren Saleh A.7, Rauscher F.2, Stepan H.7, Dathan-Stumpf A.1
Institute 1 Abteilung fiir Geburtsmedizin, Universitatsklinikum Leipzig;
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Universitat Leipzig
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Hintergrund Es konnte gezeigt werden, dass sich systemische kardiometabo-
lische Verdnderungen wie eine Einschrankung der Nierenfunktion oder Lipid-
stoffwechselstérungen frithzeitig am Augenhintergrund mittels der cpRNFLT,
abbilden lassen. Weltweit ist eine kontinuierliche Zunahme der Inzidenz fiir
Gestationsdiabetes (GDM) zu beobachten, fiir Deutschland ist eine Zunahme
von 16 % benannt. Ziel dieser Studie ist es, den Einfluss eines GDM auf die cpRN-
FLT, als moglichen friihzeitigen Marker einer Stérung des Glukosestoffwechsels,
im Vergleich zum physiologischen Schwangerschaftsverlauf sowie zum nicht-
schwangeren Status zu untersuchen.

Methode Die Messungen der cpRNFLT erfolgten mittels Spectral Domain opti-
scher Kohdrenztomographie (Heidelberg Engineering) bei 200 gesunden Einlings-
schwangerschaften, 55 Frauen mit GDM - unterteilt nach didtetisch gefiihrten und
insulinpflichtigen GDM - sowie 30 gesunden, nicht- schwangeren Probandinnen
im reproduktionsféhigen Alter. Die Messungen der cpRNFLT wurden fiir das ma-
ternal Alter, die Refraktion und das Gestationsalter zum Zeitpunkt der Messung
adjustiert. Schwangere Frauen mit einem vorbestehenden Diabetes Mellitus Type
1 oder 2, sowie Frauen mit einer hypertensiven Schwangerschaftserkrankung oder
plazentaren Dysfunktion wurden aus der Analyse ausgeschlossen.

Resultate Gesunde Schwangere zeigten gegentiber Nicht-Schwangeren eine
signifikante (rot) Verdickung der cpRNFLT im nasalen superioren Bereich (> Fig.
1a). Bei GDM-Probandinnen konnte eine Verdickung der cpRNFLT im superior
nasalen Bereich, nasalen, inferior-nasalen und inferior-temporalen Bereichs
gefunden werden, welche sich signifikant von gesunden Nicht-Schwangeren
unterschied (> Fig. 1b). In der Vergleichsanalysen zwischen GDM und gesunden
Schwangeren, wurde eine signifikante Verdickung der cpRNFLT im nasalen
Bereich der GDM-Kohorte gefunden (> Fig. 1c).
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> Fig. 1a Messungen der cpRNFLT: Gesunde Schwangere vs. Nicht-
Schwangere.

Diskussion Frauen mit GDM zeigte die am starksten ausgepragte Verdickung
der cpRNFLT, gefolgt von gesunden Schwangeren ohne Glukosetoleranzstérung
im Vergleich zu Nicht-Schwangeren Frauen. Diese Verdnderungen kénnen als
Ausdruck der zunehmenden metabolischen sowie systemische Adaption wéh-
rend der Schwangerschaft gewertet werden. Longitudinale Messungen der
cpRNFLT bei Frauen mit GDM 6 Monate postpartal befinden sich derzeit in der
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Rekrutierung um Langzeiteffekte der gestorten Glukosetoleranz auf die cpRN-
FLT abbilden zu kénnen.
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11 Revolution in der Geburtshilfe: Eine nationale
Perspektive auf Simulationstrainings - Chancen,
Herausforderungen und Zukunftsvisionen

Autorinnen/Autoren Wittek A.", Flock A.1, Strizek B.!, Recker F.!

Institut 1 Abteilung fiir Geburtshilfe und Pranatale Medizin, Zentrum fir
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Hintergrund Simulationstrainings haben sich als entscheidendes Instrument
der medizinischen Ausbildung etabliert. Insbesondere in der Geburtshilfe ver-
bessern sie die Patientensicherheit und die klinische Kompetenz der Mitarbei-
tenden. Trotz ihrer zunehmenden Verbreitung fehlt es an systematischen Er-
hebungen, die Aufschluss (iber die Einsatzmdglichkeiten, Herausforderungen
und die wahrgenommene Effektivitat dieses Trainingsansatzes geben.
Methoden Es wurde eine digitale Querschnittsstudie unter Fachkraften im
Bereich der Geburtshilfe durchgefiihrt, um Daten zur Nutzung, den Herausfor-
derungen und den Perspektiven von Simulationstrainings zu sammeln. Die
Umfrage bestand aus quantitativen und qualitativen Fragen, die sich auf die
Erfahrung mit Simulationstrainings, deren Haufigkeit, wahrgenommene Wirk-
samkeit und Vorschldge fiir Verbesserungen konzentrierten.
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Ergebnisse Die Ergebnisse basieren auf Antworten von Universitatsklinikum
bis Grundversorger, die das nationale Spektrum reprdsentieren. Die Mehrheit
der Befragten gab an, dass ein Simulationstraining im eigenen KreiBsaal unter
Zuhilfenahme von Modellen und Rollenspielen der Teilnehmenden aus Geburts-
hilfe, Andsthesie, Hebammen und Padiatern stattfindet. Die Trainingseinheiten
hatten die Kommunikation im KreiBsaal sowie die eigenen Fahigkeiten deutlich
verbessert. Auch der Einsatz von Simulationskreisdlen und Feedback durch
Videosequenzen wurde in geringerer Anzahl genannt und zeigt eine hohe Zu-
friedenheit der Teilnehmenden. Herausforderungen wurden hinsichtlich der
Ressourcenverfligbarkeit und der Zeit fiir das Training genannt. Es wurde der
Wunsch nach einer starkeren Integration von regelmaBigen Simulationstrai-
nings in die reguldren Fortbildungsprogramme gefordert.

Diskussion Unsere Umfrage zeigt, dass Simulationstraining als wertvolles
Werkzeug fiir die Aus- und Weiterbildung in der Geburtshilfe angesehen wird.
Es bedarf jedoch weiterer Anstrengungen, um die Integration und Effektivitdt
dieses Ausbildungsansatzes zu verbessern. Zukiinftige Forschungen sollten
sich auf die Entwicklung von Best Practices, die Bewertung langfristiger Aus-
wirkungen auf die Patientensicherheit und die Optimierung der Ressourcen-
nutzung konzentrieren.

12 Reanimation einer Schwangeren im Simulati-
onstraining: in 70 % Fehlerwiederholung - eine
randomisierte, einfach verblindete Pilotstudie

Autorinnen/Autoren Weyers A. R."-2, Gebert P.3-4, Henrich W.", Hinkson L.!
Institute 1 Klinik fiir Geburtshilfe, Charité - Universitdtsmedizin Berlin;

2 Klinik fiir Geburtshilfe und Gyndkologie, Universitdt Bonn; 3 Institut fiir
Biometrie und Klinische Epidemiologie, Charité - Universitdtsmedizin Berlin,
korporatives Mitglied der Freien Universitat Berlin, Humboldt-Universitat zu
Berlin Universitat zu Berlin und Berlin Institute of Health, Berlin; 4 Berlin
Institute of Health (BIH), Berlin
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Zielsetzung Bei der Pilotstudie zur Reanimation an Schwangeren, wurde an-
gestrebt, durch Auswertung von Simulationen mittels OSATS (Objective Struc-
tured Assessment of Technical Skills), typische Fehler und Defizite im Notfall-
managment zu identifizieren und zu beschreiben, welche Aspekte im
Lehrsetting Vorrang haben sollten. Es wurden High- und Low-Fidelity Simula-
tionsmodelle miteinander verglichen und potenzielle Leistungsverbesserung
durch Wiederholung beurteilt.

Methoden und Patienten|/Materialien Es handelt sich um eine prospektive,
randomisierte, einfach verblindete Stude mit Assistenzarzten am Geburtshilf-
lichen-Simulationszentrum der Charité-Universitatsklinik in Berlin.

Die Assistenzdrzte wurden in zwei Gruppen randomisiert, entweder mit an-
fanglicher Low-Fidelity-Simulation oder High-Fidelity-Simulation, gefolgt von
einer wiederholten Leistungsbewertung unter Verwendung des High-Fidelity-
Modells. Alle Simulationen wurden per Video aufgezeichnet und transkribiert
und der Zeitpunkt der Interventionen dokumentiert. Fiir Auswertung wurden
standardisierte OSATS-Checklisten (Objective Structured Assessment of Tech-
nique and Skills) verwendet (> Abb. 1).
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> Abb. 1 Haufige Fehler, Reanimation von Schwangeren.
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Resultate Wir beobachten eine Wiederholung von (iber 70 % aller Fehler im
Durchschnitt. Es gab eine statistisch signifikante allgemeine Leistungsverbes-
serung (p=0,01 (17,8 bis 21,8 von 28 Punkten) im zweiten Bewertungszyklus.
Bei getrennter Betrachtung der Gruppen waren die Unterschiede nicht signifi-
kant: Gruppe 1 (Low-Fidelity, dann High-Fidelity (p=0,68 (16,6 bis 22 von 28))
und Gruppe 2 (High-Fidelity-System in beiden Durchldufen (p=0,66 (19,25 bis
21,5 von 28)). Folgende Aspekte sollten starker betont und in Trainingsproto-
kolle integriert werden: Verwendung eines Reanimationsbretts, Zeitiiberwa-
chung/Dokumentation, Optimierung des vendsen Riickflusses (Verlagerung
der Gebarmutter auf die linke Seite) sowie die Gabe von mindestens 15 |/min
Sauerstoff 100 %.

Diskussion Eine Simulationsbeurteilung kann dabei helfen, Fehler und Lern-
lticken zu identifizieren, die es in der realen Notfallsituation zu vermeiden gilt.
Wir haben festgestellt, dass Auszubildende die gleichen Fehler machen, unab-
hdngig davon, welches Simulationsmodell urspriinglich verwendet wurde.
Wichtig ist, dass es eine statistisch signifikante Verbesserung gab, wenn die
Auszubildenden einem wiederholten Bewertungszyklus unterzogen wurden.
Unsere Erkenntnisse konnen zur Fehlerreduktion beim geburtshilflichen Not-
fallmanagement beitragen.

13 Erhohtes Risiko fiir ein metabolisches Syndrom
in mannlichen Nachkommen aus einer Praeklampsie-
Schwangerschaft: Daten aus einem Mausmodell

Autorinnen/Autoren Riedel A.1, Steffen R.2, Vogtmann R.", Serdar M.2,
Bendix 1.2, Kimmig R.7, lannaccone A.", Gellhaus A.'

Institute 1 Klinik fir Frauenheilkunde und Geburtshilfe,
Universitdtsmedizin Essen, Essen; 2 Klinik fir Kinderheilkunde,
Experimentelle perinatale Neurowissenschaften, Universitdtsmedizin Essen,
Essen

DOI 10.1055/s-0044-1786646

Zielsetzung Bei der Praeklampsie (PE) werden vermehrt anti-angiogene Fak-
toren wie sFLT1 sezerniert, welche zu einer fetalen Wachstumsreduktion (FGR)
beitragen konnen. Die PE/FGR kann sich negativ auf die postnatale Entwicklung
des Kindes auswirken und zu einem erhdhten Risiko fiir z.B. Diabetes fiihren.
Durch zusatzliche Risikofaktoren wie einer fettreichen Diat kann die Entwick-
lung eines metabolischen Syndroms bei diesen Kindern verstarkt werden. In
dieser Studie sollen mithilfe eines Mausmodells die biologischen Mechanismen
der fetalen Programmierung nach einer Praeklampsie-Schwangerschaft beziig-
lich des Auftretens eines metabolischen Syndroms bei den Nachkommen un-
tersucht werden.

Methoden Fine Uberexpression von humanem sFLT1 in den Muttertieren des
Mausmodells wurde ab Mitte der Schwangerschaft bis zur Geburt induziert.
Die Nachkommen erhielten in einem juvenilen Alter ab dem postnatalen Tag
23 (P23) eine Western-style Didt (WD) oder eine Standard-Diat. Zur Untersu-
chung eines metabolischen Syndroms wurden Insulin- und Glucose-Toleranz-
teste bis zum adulten Alter der Nachkommen durchgefiihrt. Die metabolisch-
relevanten Organe (Leber, Pankreas, Fettgewebe) und Blutserum wurden an
verschiedenen Zeitpunkten (P5, P12, P28, P90) entnommen und fir die histo-
logische, molekularbiologische und proteinbiochemische Analyse von meta-
bolisch-relevanten Markern verwendet.

Resultate Wir konnten Anzeichen fiir eine Adipositas und Insulin-Resistenz,
sowie eine gestorte Glucose-Toleranz nur bei PE-Mdnnchen nachweisen. Die
zusdtzliche WD zeigte zudem nur bei den PE Mdnnchen einen verstarkenden
Effekt, wahrend die PE-Weibchen keine didtspezifischen Unterschiede zeigten.
Zusétzlich dazu war die Leber-Morphologie und die Expression von metabo-
lisch-relevanten Genen in den PE-Médnnchen beeintréchtigt, wiahrend die PE-
Weibchen keine Fehlregulation aufwiesen. Aufféllig war der erh6hte Nachweis
von protektiven Serummetaboliten im Blutserum der PE-Weibchen, wie HGF
und Lipocalin-2, welche vor einem Didt-induziertem metabolischen Syndrom
schiitzen konnten.
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Diskussion Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass eine sFLT1-induzierte PE/
FGRin einem Mausmodell zu einem erhéhten Risiko fiir die Entwicklung eines
metabolischen Syndroms in mannlichen Nachkommen fiihrt. Dieses Risiko wird
durch eine hochkalorische Diét zusétzlich bestarkt, wohingegen weibliche
Nachkommen davon geschiitzt zu sein scheinen. Weitere Langzeit-Follow-up-
Studien in humanen Kohorten sind notwendig, um diese Daten zu validieren.

14 Trophoblastare Epithelial-Mesenchymale-Transi-
tion mit konsekutiver Fibrose: Eine Ursache fiir die
reduzierte Plazentafunktion in hyperglykdamischen
Schwangerschaften?

Autorinnen/Autoren Hausdorf L., GroRRe S., Groten T.

Institut Klinik fir Geburtsmedizin (Placenta-Labor), Universitatsklinikum
Jena

DOl 10.1055/s-0044-1786647

Zielsetzung Die perinatale Mortalitat bei Frauen mit Diabetes mellitus Typ 1
liegtin Deutschland bei 1,5 bis 2 % deutlich hoher als bei Gesunden. Oft kommt
es dabei in Terminndhe zu einem plétzlichen Versagen der plazentaren Funk-
tion und dem Versterben der Kinder im Mutterleib. Dabei greifen die Uberwa-
chungsinstrumente der Geburtshilfe nicht. Auch histologisch kénnen keine ftr
eine Plazentainsuffizienz typischen Veranderungen nachgewiesen werden. In
anderen Organen, wie Leber und Niere, ist bei Diabetes eine Fibrosierung und
ein damit einhergehender Funktionsverlust beschrieben. Wir haben daher un-
tersucht, ob der Eintritt der Trophoblastzellen in die Epithelial-Mesenchymale
Transition (EMT) mit resultierendem Funktionsverlust eine Ursache fiir das
Versagen der Plazenta bei maternaler Hyperglykdmie darstellt.

Methoden Um die maternale Hyperglykamie in vitro zu imitieren, werden
zundchst Trophoblastzellen unterschiedlichen Glukose-Konzentrationen aus-
gesetzt. AnschlieBend wird mittels ELISA die Konzentration des EMT-aktivie-
renden Wachstumsfaktors TGF-beta1 und die Marker der EMT im Western Blot
untersucht.

Zusatzlich werden formalin-fixierte, paraffinierte Plazentaproben schwangerer
Typ-1-Diabetikerinnen und passender Kontrollen durch Multiplex-Immunflu-
oreszenz (miF) angefarbt und auf das Vorkommen des Zuckerstoffwechselend-
produkts CML, sowie EMT-Marker untersucht. AuBerdem ist eine Elastika-van-
Giesson Farbung vorgesehen, um festzustellen, ob diabetische Plazenten im
Vergleich zu Kontrollen hédufiger von Fibrose betroffen sind.

Resultate Wirerwarten, dass die Zellen mehr TGF-betal und CML exprimieren,
je hoher die Glukose-Konzentration der Stimulation ist. Bei Vorliegen der EMT
in den Zellen soll eine erh6hte Expression des Transkriptionsfaktors SNAILT,
mesenchymalen Vimentins und verminderte Konzentrationen des epithelialen
E-Cadherins nachgewiesen werden. Diese Marker-Konstellation spricht fiir eine
Zunahme von Stroma und Extrazelluldrmatrix, bei gleichzeitigem Riickgang
funktionellen Epithelgewebes. In den mIF-Farbungen der Plazentaschnitte aus
hyperglykdmen Schwangerschaften erwarten wir ebenjenes Ergebnisprofil. In
den CML-Farbungen erwarten wir eine vermehrte Farbeintensitat bei den Pro-
ben aus hyperglykdmen Schwangerschaften.

Diskussion Durch die Ergebnisse der geplanten Versuche erstreben wir, eine
Aussage beziiglich des Einflusses von Hyperglykdmie-induzierter Plazentafib-
rose auf die Funktion der Plazenten diabetischer Schwangerer treffen zu kdnnen.

15 Seneszenzmarker in der Plazenta bei Prae-
klampsie und fetaler Wachstumsretardierung

Autorinnen/Autoren Forndran T.7, GroRe S.7, Berndt A.2, Groten T.!
Institute 1 Placenta-Labor Universitdtsklinikum Jena, Jena; 2 Sektion
Pathologie, Institut fir Rechtsmedizin Universitdtsklinikum Jena, Jena

DOI 10.1055/s-0044-1786648

Zielsetzung Die Plazenta entsteht und differenziert sich wahrend der 40 Wo-
chen einer Schwangerschaft. Wéhrend der Schwangerschaft kommt es phy-
siologisch zur Alterung der Plazenta und zunehmender Expression von Senes-
zenzmarkern. Die akzelerierte Alterung der Plazenta stellt einen pathologischen

Z Geburtsh Neonatol 2024; 228: e2-e21 | © 2024. Thieme. All rights reserved.



Zustand dar und ist Kennzeichen verschiedener Plazenta-assoziierter Schwan-
gerschaftskomplikationen wie der fetalen Wachstumsretardierung (FGR) und
der Praeklampsie (PE). Ziel des Projektes ist es, ein Verstandnis fiir die physio-
logisch ablaufenden plazentaren Alterungsprozesse zu entwickeln.
Methoden und Materialien Wirverwenden Formalin-fixierte, Paraffin einge-
bettete Plazentaproben von gesunden Termingeburten, Frithgeburten und
Plazenten mit PE+FGR (jeweils n=5). Mittels Fluoreszenz Multiplex Immunhis-
tochemie soll die Expression der Seneszenzmarker p21 und p16 in den verschie-
denen in der Plazenta vorkommenden Zellpopulationen untersucht werden.
Die Multiplex Immunhistochemie erlaubt dabei den gleichzeitigen Nachweis
von bis zu sechs Antigenen und mithilfe der Tyramid Signal Amplifikation (TSA)
die Auswahl verschiedener Primdrantikorper derselben Spezies.

Resultate Unsere bisherigen Ergebnisse zeigen, dass p21im Vergleich mit den
Kontrollgruppen in Plazenten mit PE + FGR im Stroma und Endothel vermehrt
exprimiert wird, im Trophoblasten zeigen sich keine Unterschiede. In Plazenten
von Frithgeburten und Plazenten mit PE + FGR ist p16 (iberwiegend im Stroma,
in den Plazenten der Terminkontrollen (iberwiegend im Trophoblast exprimiert.
Diskussion Unsere Ergebnisse zeigen, dass sich die Multiplex Immunhistoche-
mie methodisch eignet, um die Expression der Seneszenzmarker zellpopulati-
onsspezifisch in histologischen Praparaten der Plazenta zu untersuchen. Wir
zeigen erste Ergebnisse der immunhistochemischen Untersuchungen zur Se-
nezenzmarkerexpression bei verschiedenen Schwangerschaftskomplikationen.

16 Studie bei Neugeborenen und jungen Sauglin-
gen mit tuberdser Sklerose — Neuropsychologische
Langzeit-Entwicklung von praventiv mit mTOR-Inhi-
bitoren behandelten Kindern im Vergleich zur
Standardbehandlung (PROTECT)

Autorinnen/Autoren Driedger |. H.7, Saffari A.1- 2, Schroter ).,

Hoffmann G. F.2, Syrbe S.!
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Neuropdadiatrie und Stoffwechselmedizin, Zentrum fiir Kinder- und
Jugendmedizin, Universitatsklinikum, Heidelberg
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Hintergrund Tuberdse Sklerose (TSC) ist eine autosomal dominante geneti-
sche Erkrankung, die mehrere Organsysteme betrifft, mit einer Pravalenz von
1:6.760 bis 1:13.520 Lebendgeburten in Deutschland. Auf molekularer Ebene
wird TSC durch einen Funktionsverlustin den Genen TSC1 oder TSC2 verursacht,
die fiir den Tuberin-Hamartin-Komplex kodieren, der als kritischer Upstream-
Suppressor des Mammalian Target of Rapamycin (mTOR) -Signalwegs fungiert.
Dies flihrt zu gestorter Hirnreifung durch eine Beeintrachtigung von zelluldrem
Wachstum und Metabolismus. Trotz therapeutischer Erfolge der mTOR-Inhi-
bition bei der Behandlung der TSC haben Studien bei Kindern tiber 2 Jahre
bisher keine positiven Effekte auf neuropsychologische Defizite gezeigt. Dies
kénnte darauf zuriickzufiihren sein, dass ein kritisches Zeitfenster fir die Be-
handlung der gestorten Neurogenese besteht. Die Diagnose wird haufig bereits
pranatal oderim frithen Sduglingsalter gestellt und bietet somit die Moglichkeit
einer frithen Intervention. Es wurden bisher keine kontrollierten, prospektiven
klinischen Studien durchgefihrt, um die Wirkung einer prasymptomatischen
mTOR-Inhibitor-Therapie auf neuropsychologische Manifestationen bei TSC-
Patienten unter 2 Jahren zu bewerten.

Methoden Diese zwei-armige, randomisierte, beobachterblinde, nationale
multizentrische klinische Phase-IIb-Studie (EU CT-Nummer: 2022-502332-39-
00) zielt darauf ab, den Effekt einer praventiven mTOR-Inhibitor-Behandlung
bei Sduglingen mit TSC beginnend vor dem 4. Lebensmonat zu untersuchen.
Dies erfolgt unter Verwendung der kognitiven Skala der Bayley Scales of Infant
and Toddler Development IIl (BSID-III) im Alter von 24 Monaten im Vergleich
zur Standardversorgung (SOC). Sekundare Endpunkte beinhalten weitere neu-
ropsychologische Ergebnisse im Alter von 24 und 12 Monaten, Anfallsfrequenz,
kardiale und zerebrale Tumorlast sowie Sicherheitsbewertungen. Die vom BMBF
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geférderte Studie wird von der Universitdt Heidelberg geleitet und an 15 pad-
iatrischen Studienzentren durchgefiihrt. Einschlusskriterien: definitive TSC-
Diagnose und <4 Monate bei Einschluss. Das Priifmedikament Sirolimus (Ra-
pamune) wird innerhalb der ersten 4 Lebensmonate begonnen und zum 2.
Geburtstag fortgesetzt.

Schlussfolgerung Diese Studie adressiert eine kritische Liicke im Verstdndnis
der Auswirkungen einer mTOR-Inhibitor-Therapie auf neuropsychologische
Ergebnisse bei jungen TSC-Patienten, mit dem Ziel, die Gesamtprognose und
Lebensqualitdt der Patienten zu verbessern.

17 Fetale zirkulierende Biomarker und ihre Assozia-
tion mit der friithkindlichen Gewichtsentwicklung

Autorinnen/Autoren Kabbani N.7, Stepan H.7, Ebert T.2, Kiess W.3,
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Zielsetzung Die Schwangerschaft geht mit Veranderungen von multiplen
sowohl metabolischen als auch vaskuldren Prozessen einher. Es konnten bereits
verschiedene kardiovaskuldre Biomarker mit dem Auftreten von Schwanger-
schaftskomplikationen, wie beispielsweise eines Gestationsdiabetes mellitus,
sowie mit dem Geburtsgewicht korreliert werden. Weiterhin wurden bei ge-
sunden Schwangerschaften im Nabelschnurserum Biomarker nachgewiesen,
welche mit der Entwicklung der Gewichtszunahme im frithen Kindesalter as-
soziiert sind. Um diese Zusammenhdnge detaillierter zu ergriinden, untersuch-
ten wir mogliche Korrelationen von zirkulierenden kardiovaskuldren Biomarkern
im Nabelschnurserum bei der Geburt mit der Gewichtsentwicklung des Kindes
im ersten Lebensjahr.

Methoden und Materialien Fir unsere Studie nutzten wir mitterliche Serum-
proben (n=87) in der 36. Schwangerschaftswoche sowie die entsprechenden
Nabelschnurserumproben bei der Geburt (n=88) aus der LIFE-Child-Studie. Die
Mtter waren gesund und hatten unkomplizierte Schwangerschaftsverldufe;
ihre Kinder wiesen ein fiir das Gestationsalter angemessenes Geburtsgewicht
auf und wurden termingerecht geboren. Die Proben wurden mittels Olink Tar-
get 96 Cardiovascular Ill High-Multiplex-Immunoassays analysiert, welche auf
92 Biomarker abzielen. Dabei verglichen wir die Serumnormalprotein-Expres-
sionswerte (NPX) zwischen beiden Gruppen mithilfe des Mann-Whitney-U-Tests
und korrelierten die NPX-Werte mit Parametern des Kindeswachstums unter
Verwendung der Spearman-Korrelation. Alle statistischen Analysen wurden
mit R durchgefihrt.

Resultate Insgesamt wiesen 54 Biomarker im Nabelschnurserum signifikant
hohere NPX-Werte als im mutterlichen Serum auf. Die NPX-Werte von 19 Bio-
markern im Nabelschnurserum korrelierten positiv mit dem Gewicht des Kindes
im Alter von einem Jahr. Neun Biomarker, darunter Tyrosin-Protein-Kinase-
Rezeptor UFO, Komplementkomponente C1q-Rezeptor, Cadherin-5 und Con-
tactin-1, wiesen signifikant hohere NPX-Werte im Nabelschnurserum im Ver-
gleich zum mdtterlichen Serum auf und korrelierten positiv mit dem Gewicht
nach einem Jahr.

Diskussion Es scheint, dass 54 der untersuchten Biomarker im Nabelschnur-
serum bei der Geburt hauptsachlich fetalen Ursprungs sind. Mehrere im Nabel-
schnurserum nachgewiesene Biomarker waren mit der Entwicklung des Kin-
desgewichts im ersten Lebensjahr assoziiert, was auf ihre mogliche Rolle bei
der Programmierung fetaler Stoffwechselprozesse hinweist.
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18 Oxytocin bei Friihgeborenen und ihren Eltern
- ein systematisches Review
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Ziel Das Neuropeptid Oxytocin gilt als wichtiger regulatorischer Faktor der
Mutter-Kind Bindung nach der Geburt. Ihm wird zudem neuroprotektive Wir-
kung zugeschrieben, was fiir die als Hochrisikogruppe geltenden Frithgeburten
(<37 Wochen) besonders wichtig sein konnte. Diese werden geboren, wenn
die Oxytocinkonzentration der Mutter noch nicht das Maximum erreicht hat
und im Krankenhaus oft getrennt von ihnen betreut. Diese Ubersichtsarbeit
zielt darauf ab, Studien zur Oxytocin-Konzentration in Plasma, Speichel oder
Urin bei Friithgeborenen und ihren Eltern zu identifizieren und mégliche Einfliis-
se auf die Oxytocinausschiittung zu untersuchen.

Methode Die systematische Literatursuche erfolgte mithilfe der Schlagworte
"oxytocin,""i
Direct, Google Scholar und PsycInfo. 15 Publikationen erfiillten die Kriterien.
Dassie sich in der Analyse der Oxytocin-Konzentration sehr heterogen zeigten,
wurde eine narrative Synthese und Kategorisierung vorgenommen.
Resultate Der GroRteil der Studien untersuchte Oxytocin in Verbindung mit
Haut-zu-Haut-Kontakt (Kangaroo-Care). Oxytocin wurde bis auf wenige Aus-

nfants,” und "prematurely” in den Datenbanken PubMed, Science-

nahmen aus Speichelproben bestimmt und meist nur bei den Babys. Die ver-
wendeten Methoden zur Oxytocin-Bestimmung waren heterogen. Die Studien
waren limitiert beziiglich der StichprobengréBe (mean n=31) und es gab sehr
groRe Varianz beziiglich der gemessenen Oxytocin-Werte. Trotzdem zeigt sich
ein konsistentes Bild, was die Zusammenhange zwischen Oxytocin-Konzent-
ration und Korperkontakt, Stressreduktion sowie Bindungsverhalten anbelangt.
Diskussion Trotz der Varianz in Design und Methoden unterstreichen die Er-
gebnisse der Studien insgesamt einen Anstieg der Oxytocin-Konzentrationen
in Reaktion auf Hautkontakt bei Frithgeborenen und deren Eltern. Beide schei-
nen von diesen anxiolytisch und stressreduzierend wirkenden MaRnahmen zu
profitieren. Darauf aufbauend werden offene Forschungsfragen sowie Vor- und
Nachteile der Oxytocinmessung in verschiedenen Korperfliissigkeiten und ver-
schiedener Analysemethoden diskutiert. Ein Fokus kiinftiger Studien sollte auf
langsschnittlichen Designs, Beriicksichtigung geeigneter Kontrollgruppen
sowie konfundierender oder moderierender Variablen liegen, um Vergleich-
barkeit und Forschungsfortschritt sicherzustellen.

19 Antidiabetische Therapie mit Sitagliptin bei
geplanter Schwangerschaft?

Autor Paulus W.

Institut Universitatsfrauenklinik Ulm, Beratungsstelle fiir
Reproduktionstoxikologie, UIm

DOI 10.1055/s-0044-1786652

Zielsetzung Das orale Antidiabetikum Sitagliptin hemmt das Enzym Dipepti-
dyl-Peptidase-4 (DDP-4) und verhindert so den Abbau des Inkretinhormons
Glucagon-like Peptide 1 (GLP-1). Tierexperimente mit Ratten zur Reprodukti-
onstoxizitdt zeigten bei Dosen (iber dem 29-fachen der humantherapeutischen
Exposition eine leichte Erh6hung der Inzidenz fetaler Rippenanomalien. Das
seit 2006 existente Herstellerregister erfasste bis August 2019 14 prospektiv
dokumentierte Schwangerschaften mit 2 Spontanaborten, 1 IUFT und 12 un-
auffalligen Neugeborenen (1 x Gemini). Da Studien eine Verbesserung der
Fertilitatsrate bei Patientinnen mit polyzystischem Ovarsyndrom (PCOS) unter
kombinierter Behandlung mit Sitagliptin und Metformin nahelegen, stellt sich
vermehrt die Frage einer Auswirkung auf die embryonale Entwicklung bei Kon-
zeption unter Sitagliptin.

Methoden Nach Kontaktaufnahmen mit unserem Pharmakovigilanz- und
Beratungszentrum zur Abschédtzung des teratogenen Risikos wurden zwischen
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2009 und 2018 12 Schwangerschaften in eine prospektive Follow-up-Studie
eingeschlossen, die unter Therapie von Sitagliptin in einer Tagesdosis von 100
mg eingetreten waren. Die Einnahme endete zwischen SSW 4/4 und SSW 12/0
(Median: SSW 7/1). Die antidiabetische Therapie wurde danach mit Insulin
fortgesetzt. Drei Monate nach dem errechneten Entbindungstermin erhielten
die Anfragenden einen strukturierten Erhebungsbogen zur abschlieRenden
Dokumentation von Schwangerschaftsverlauf und -ausgang.

Resultate Von den 12 registrierten Schwangeren im Alter zwischen 23 und 41
Jahren (Median 31 Jahre) entschied sich eine Patientin aufgrund der insuffizi-
enten Datenlage zum Schwangerschaftsabbruch. 2 Schwangerschaften ende-
ten nach Studieneinschluss mit einem Spontanabort. Die 9 ausgetragenen
Schwangerschaften fiihrten zur Geburt von 7 gesunden Kindern sowie 2 Neu-
geborenen mit Anomalien (1 x komplexes Herzvitium, 1 x Hypospadie). Das
Geburtsgewicht der Kinder (Mddchen: n=4, Jungen: n=5) lag zwischen 1.240
gund 4.010 g (Median: 3.450 g) bei einem Geburtstermin zwischen SSW 30/0
und SSW 41/1 (Median: SSW 37/4).

Diskussion Angesichts der begrenzten Datenlage sollte von einem gezielten
Einsatz von Sitagliptin in der Schwangerschaft abgesehen werden. Nach wie
vor stellt die Insulintherapie die erprobteste Option der antidiabetischen Be-
handlung in der Schwangerschaft dar. Ein wéhrend der Organogenese insuffi-
zient eingestellter Diabetes mellitus fiihrt zu einem erhéhten Fehlbildungsrisi-
ko (z. B. kardiale Vitien).

20 Endometriose und Adenomyose als Risikofakto-
ren fiir ein spontanes Hamatoperitoneum unter der
Geburt

Autorinnen/Autoren Montini L., Gruber T. M., Henrich W., Mechsner S.
Institut Kliniken fiir Geburtsmedizin, Charité - Universitatsmedizin Berlin
DOI 10.1055/s-0044-1786653

Ziel Einspontanes Hdmatoperitoneum unter Geburt ist ein seltenes, aber le-
bensbedrohliches Ereignis. Die geschatzte Inzidenz liegt bei 0.04 in 1000 Le-
bendgeburten. Endometriose und Adenomyose gelten als Risikofaktoren. Die
folgenden beiden Patientinnen demonstrieren dass eine sofortige Entbindung,
eine explorative Chirurgie und eine rasch eBlutstillung notwendig sind, um
einen fatalen Ausgang fiir Mutter und oder Kind zu verhindern.

Fall 1 Eine 43-jdhrige Gravida 3, Para 1, mit Endometriose und Adenomyose,
wurde in 40 + 1 SSW aufgrund von Gestationsdiabetes und wegen des V. a. fe-
tale Makrosomie eingeleitet. Wahrend der Er6ffnungsperiode zeigte sich eine
partussistenresistente terminale fetale Bradykardie und es erfolgte eine Notsec-
tio. Intraoperativ wurde ein Himatoperitoneum mit Blutung aus einer sponta-
nen Ruptur eines UteruswandgefaBes gefunden. Nach Entwicklung des Kindes
wurde die Blutung chirurgisch versorgt. Der kumulative Blutverlust betrug 1800
ml. Das Kind wurde mit einem pH-Wert von 7,00 und einem APGAR von 5/7/9
geboren. Es adaptierte sich gut und konnte zum Bonding zur Mutter gegeben
werden. Die miitterliche postoperative Versorgung umfasste die Verabreichung
von Eisen- und Folsdurepraparaten zur Behandlung der Andmie. Der niedrigste
mitterliche Hb war 9,4 g/dL.

Fall2 Eine 31-jahrige Primipara entwickelte in 38 +4 SSW selbststandig Wehen.
Wahrend der Austreibungsperiode verspiirte sie einen plotzlich neu aufgetre-
tenen Schwindel, gleichzeitig fiel die fetale Herzfrequenze ab. Eine Notsectio
wurde durchgefiihrt. Die intraoperative Exploration ergab ein Himatoperito-
neum. Ursdchlich war eine Ruptur adenomyotischer Verdnderungen der Ute-
rushinterwand. Die Blutung konnte mittels zwei Umstechungen gestillt werden.
Der kumulative Blutverlust betrug 1500 ml. Das Kind wurde mit einem pH-Wert
von 7,24 und einem APGAR von 7/10/10 geboren und blieb bei der Mutter. Eine
symptomatische maternale Andmie erforderte postoperativ eine Bluttransfu-
sion. Der niedrigste miitterliche Hb war 6,9 g/dL.

Fazit Endometriosepatientinnen gelten als Risikopatientinnen fiir ein sponta-
nes Himatoperitoneum wéahrend der Schwangerschaft und unter Geburt.
Durch die Dezidualisierung von ektopen, endometroiden Zellverbanden kommt
es zur Gewebsinstabilitat. Scherkrdfte und Druckunterschiede kdnnen zu einer
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spontanen Blutung fiihren. Des Weiteren konnen intraabdominelle GefaRrup-
turen peripartal auch ohne diagnostizierte Endometriose auftreten.

Ein rechtzeitiges Erkennen der mutterlichen und kindlichen Bedrohung anhand
einer kontinuierlichen Uberwachung unter der Geburt ist lebensrettend und
eine sofortige Entbindung und Blutstillung sind notwendig, um schwerwiegen-
de Komplikationen und Folgeschaden zu verhindern.

21 Trio-Exomdiagnostik bei Schwangerschaften
ohne Ultraschallauffilligkeiten. Erste Erfahrungen
von fast 200 Fallen.

Autorinnen/Autoren Gabriel H.!, Battke F.2, Frohlich C.7, Schulte B.1,

Biskup S.1-2

Institute 1 Zentrum fiir Humangenetik Tiibingen; 2 CeGaT GmbH
Tibingen
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Zielsetzung Bei ca. 2-3 % aller Schwangerschaften werden fetale Ultraschal-
lauffalligkeiten festgestellt. Zur Abkldrung einer genetischen Ursache kénnen
mit Chromosomenanalyse sowie FISH und Mikroarray bis zu 20 % aufgeklart
werden. Inzwischen konnte gezeigt werden, dass mittels Trio-Exom-Sequenzi-
erung (Trio-WES) in ca. 30 % der Félle die Ursache von Ultraschallauffalligkeiten
aufgeklart werden kénnen. Allerdings weisen nicht alle schweren genetischen
Erkrankungen Ultraschallauffalligkeiten auf. Insbesondere genetische Erkran-
kungen aus dem Formenkreis der intellektuellen Einschrankungen lassen sich
oftmals nicht im Ultraschall erkennen.

Beiimmer mehr Schwangerschaften haben die werdenden Eltern den Wunsch
nach einer Abklarung von genetischen Erkrankungen, selbst wenn die Ultra-
schalluntersuchung unauffdllig ist. Das Ziel dieser Untersuchung war es zu
zeigen, dass eine pranatale Trio-Exomdiagnostik auch bei unauffalligen Schwan-
gerschaften genetische Erkrankungen sicher nachweisen kann.

Methode und Patienten|/Material Im Zeitraum vom 08/2022 bis 02/2024
wurden 185 unauffillige Schwangerschaften mittels Trio-WES untersucht.
Berticksichtigt wurden ausschlieBlich wahrscheinlich pathogene oder patho-
gene Varianten in 2466 definierten Genen berichtet, die mit schweren friih-
kindlichen Erkrankungen assoziiert sind.

Resultate Bei4 der 185 (2.2%) Feten konnte eine pathogene genetische Va-
riante nachgewiesen werden. In all diesen Fallen handelte es sich um eine Neu-
mutation. Folgende Erkrankungen wurden nachgewiesen: Rett-Syndrom,
Imagawa-Matsumoto-Syndrom, Intellektuelle Entwicklungsstérung mit Anfal-
len und Sprachverzégerung (IDDSELD) und das 16p11.2 Duplikationssyndrom.
Diskussion In 4 Fillen konnte mittel Trio-WES eine genetische Erkrankung
nachgewiesen werden, die mit einer signifikanten intellektuellen Einschrankung
assoziiert ist. In keinen der Fille gab es zum Zeitpunkt der Untersuchung Auf-
félligkeiten im Ultraschall. In einem Fall wurde ein unklares Ergebnis erhalten,
was weitere Folgeuntersuchungen notwendig machte.

Das Projekt zeigt, dass eine Trio-WES auch bei einer unauffalligen Schwanger-
schaft den ratsuchenden Paar die Méglichkeit gibt, schwere friihkindliche ge-
netische Erkrankungen mit einer hohen Sicherheit auszuschlieBen. Es ist un-
abdingbar, dass die Moglichkeiten und Grenzen der Diagnostik im Vorfeld im
Rahmen einer humangenetischen Beratung den Ratsuchenden erldutert wer-
den.

22 Prdnatale Trio-Exomdiagnostik: Erfahrung
von>1600 Untersuchungen. Ein Update
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Zielsetzung Bei ca. 2-3 % aller Schwangerschaften werden fetale Ultraschal-
lauffalligkeiten festgestellt. Inzwischen gehort die pranatale Trio-Exomdiag-
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nostik zu den Standardverfahren, um die Ursache genetisch-bedingter f6taler
Auffélligkeiten aufzukldren. In einer kiirzlich veréffentlichen Stellungnahme
der Deutschen Gesellschaft fiir Humangenetik (GfH) zum ,Umfang der gene-
tischen Pranataldiagnostik bei auffélligen Ultraschallbefunden® wird die die
pranatale Trio-Exomdiagnostik ebenfalls als Methode der Wahl empfohlen,
wenn ein Schnelltest auf Trisomie unaufféllig war. In dieser Arbeit haben wir das
Ergebnis von>1600 pranatalen Trio-Exomuntersuchungen bei Ultraschallauf-
félligkeiten zusammengefasst.

Methode und Patienten|/Material Im Zeitraum vom 07/2018 bis 01/2024
wurden 1682 sonographisch auffallige Schwangerschaften nach humangene-
tischer Beratung und Ausschluss der hiufigsten Aneuploidien mittels NIPT, FISH
oder Chromosomenanalyse mittels Trio-WES molekulargenetisch analysiert.
Resultate Beica. 29% der Feten konnte eine molekulargenetische Diagnose
als Ursache der fetalen Ultraschallauffélligkeiten gestellt werden. Syndromale
Félle (= Feten mit Auffalligkeiten in mehreren Organsystemen) und Skelettauf-
falligkeiten stellte die Gruppe mit den meisten Auffélligkeiten dar. In den meis-
ten Fallen (55 %) wurden kausative de-novo-Varianten am hdufigsten nachge-
wiesen. In 19 der Falle (=4 %) lag die ursachliche Variante im Mosaik vor. Die
Bearbeitungsdauer betrug durchschnittlich 12 Tage.

Diskussion Die hohe Aufklarungsrate belegt, dass die Trio-WES eine effiziente
diagnostische Methode zur Aufklarung der Ursache fetaler Fehlbildungen dar-
stellt. Bei samtlichen Ultraschallauffdlligkeiten konnten gute Aufkldrungsraten
festgestellt werden. Die Aufkldrung einer genetischen Ursache fir fotale Auf-
falligkeiten erlaubt den Ratsuchenden sich im Rahmen eines humangeneti-
schen Beratungsgesprdchs mit der Diagnose, Prognose und Wiederholungs-
wahrscheinlichkeit informiert auseinanderzusetzten.

23 Auswirkungen von 2 Jahren COVID-19 Pandemie
auf Frithgeburtlichkeit und Schwangerschaftskom-
plikationen - Erfahrung eines Perinatalzentrums
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Ziel Diese monozentrische, retrospektive Analyse hat untersucht, ob und in-
wieweit sich Frithgeburtlichkeit, wahrend der COVID-19-Pandemie verandert
hat.

Methoden Eswurden univariate Analysen mit Datensdtzen von 6086 Entbin-
dungen durchgefiihrt, um Unterschiede hinsichtlich verschiedener Parameter
im Zusammenhang mit Frithgeburt zwischen der Zeit vor der Pandemie (2018
und 2019) und wéhrend der Pandemie (2020 und 2021) zu ermitteln. Insbe-
sondere wurden Raten und Griinde der Frithgeburten (SSW <37 +0), sowie
neonatale Outcomes von Termingeburten analysiert. Die in der deskriptiven
Statistik gefundenen Gruppenunterschiede wurden mittels Chi2- und t-Test fiir
unabhéngige Stichproben auf Signifikanz (p<0,05) tiberpriift.

Ergebnisse Unter den Entbindungen gab es 593 Frithgeburten von lebend
geborenen Einlingen. Wéhrend der Pandemie ging die Frilhgeburtsrate um
19,6 % zuriick (10,7 % vs. 8,6 %, OR 0,79; [95 % C1 0,66 - 0,93]). Friihgeburtsbe-
strebungen (43,2%vs. 52,3 %; 1,47 [1,05 - 2,03]) und Plazentationsstérungen
(3,7%vs.8,2%; 2,36 [1,15 - 4,84]) waren wihrend der Pandemie haufiger der
Grund fir die vorzeitige Entbindung. Plazentadysfunktion war seltener der
Grund (34,1% vs. 24,3 %; 0,62 [0,43 - 0,90]). Die Inzidenz von friihem vorzei-
tigem Blasensprung (28,13 % vs. 40,25 %, 1,72 [1,12 - 2,43]) und Oligo-/Anhy-
dramnion (3,98 % vs. 7,88 %; 2,06 [1,02 - 4,21]) nahm zu. latrogene Friihge-
burten gingen zuriick (54,5% vs. 49,5%, 0,81 [0,58 - 1,13]). Die
Totgeburtsrate anderte sich nicht signifikant. Unter den Termingeburten gab
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esweniger Spontangeburten (71,0 % vs. 65,8 %; 0,78 [0,69 - 0,88]), mehr elek-
tive (12,3%vs. 15,1%; 1,26 [1,07 - 1,50]) und mehr sekundére Schnittentbin-
dungen (9,3%vs. 10,9%; 1,19[0,98 - 1,45]). Wahrend der Pandemie wurden
mehr reif geborenen Kinder in der Neonatologie aufgenommen (1,4 % vs. 2,5 %;
1,86 [1,20 - 2,88]).

Diskussion Wahrend der Pandemie ging die Frithgeburtsrate zuriick, wéhrend
der Anteil der spontanen Friihgeburten héher wurde. Gleichzeitig stiegen Kai-
serschnittraten und Aufnahmen der Neonatologie bei Reifgeborenen. Der
wahrscheinlichste Grund fiir die niedrigeren Frithgeburtsraten in Landern mit
hohem Einkommen ist also vermutlich die Unterdiagnose von Schwanger-
schaftskomplikationen.
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Ziel Das Ziel dieser geplanten Studie ist es, durch den Einsatz der digitalen,
Algorithmus-gestiitzten Entscheidungshilfe und der Ferniiberwachungsplatt-
form Prefree die Versorgung von Schwangeren mit Verdacht auf Praeklampsie
(PE) zu verbessern. Dabei sollen unnétige Krankenhausaufenthalte vermieden
und zugleich die Sicherheit der schwangeren Frauen sichergestellt werden.
Weitere Ziele umfassen die Verbesserung des Zeitpunkts fiir die Geburtsein-
leitung, die Steigerung der Lebensqualitat der Schwangeren und eine verbes-
serte Zusammenarbeit zwischen den Gesundheitsdienstleistern.

Methoden Bei der Studie handelt es sich um eine multizentrische, kontrollier-
te, offene Interventionsstudie mit quantitativen und qualitativen Studienteil.
Wahrend eines Rekrutierungszeitraums von zwei Jahren planen wir, insgesamt
424 Patientinnen in die Interventionsgruppe und 424 in die Kontrollgruppe an
insgesamt 11 Studienzentren einzuschlieBen. Schwangere Frauen mit Verdacht
auf PE oder diagnostizierter PE zwischen 24 + 0 und 36 + 6 Schwangerschafts-
wochen werden fir die Studie rekrutiert. Die Interventionsgruppe wird fir
Monitoring die PreFree-App verwenden, wahrend die Kontrollgruppe die Stan-
dardversorgung erhdlt. Die primaren Endpunkte umfassen die Anzahl der
Schwangerschaftstage auRerhalb des Krankenhauses vom Studieneinschluss
bis zur Geburt sowie das Auftreten von PE-assoziierten Komplikationen bei der
Mutter oder beim Kind. Zusétzlich werden die Kosten der Versorgung im Ver-
gleich zur Standardversorgung sowie die Lebensqualitdt analysiert. Unsere
Studie hat eine Férderung vom Innovationsfonds des Gemeinsamen Bundes-
ausschusses (GBA) fur die Durchfiihrung des randomisierten kontrollierten
Trials (RCT) erhalten.

Implikationen Im Erfolgsfall werden die Ergebnisse der Studie zur Entwicklung
einer innovativen, digitalen Gesundheitslosung fir PE-Risikoschwangerschaf-
ten beitragen. Die PreFree-Plattform kann potenziell die Betreuung schwange-
rer Frauen verbessern, indem sie die Fritherkennung, die Ferntiberwachung und
individuell angepasste Behandlung bei Verdacht auf Praeklampsie ermdglicht.
Dies konnte zu einer Verringerung der Notwendigkeit stationdrer Aufenthalte
fiihren und eine Verlagerung in die ambulante Versorgung fordern. Dadurch
konnten die Kosten fiir das Gesundheitssystem gesenkt und gleichzeitig die
Sicherheit von Hochrisikopatienten gewdhrleistet werden.
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Hintergrund Die nicht-invasive Messung von NetzhautgefdRen erlaubt die
friihzeitige Detektion von Verdanderungen der Mikrovaskulatur, was wiederum
als pradiktiver Biomarker fiir spatere Herz-Kreislauf-Erkrankungen (CVD) ver-
wendet werden kann. Mittels Adaptiver Optik (AO) (rtx1e, Imagine Eyes, Orsay,
Frankreich) lassen sich nicht-invasive, hochauflésende in-vivo-Messung der
Mikrovaskulatur durchfiihren. Derzeit liegen keine Daten zur Veranderung der
Mikrovaskulatur im physiologischen Schwangerschaftsverlauf vor.

Methode Wir fiihrten Langsschnittuntersuchungen der arteriellen, retinalen
Mikrovaskulatur mithilfe der AO bei einer 30-jahrigen, gesunden Frau mit Zwil-
lingsschwangerschaft von der 23. Schwangerschaftswoche (SSW) bis drei Tage
nach der Geburt durch. Zwei, hinsichtlich des Messdatums und Gestationsal-

ters, verblindete Priifer ermittelten das mittlere Wand-zu-Lumen-Verhaltnis
(WLR, » Abb. 1) der untersuchten Netzhautarterie.

> Abb. 1 Darstellung einer Netzhautarterie nahe der Sehnervenpa-
pille mit Darstellung des Wand-zu-Lumen-Verhdltnisses (WLR).

Resultate Im Verlauf der Schwangerschaft kam es zu einem klinisch signifi-
kanten Anstieg des mittleren WLR bis zur 36. SSW. Ab der 37. SSW am 3. Tag
nach der Geburt wurde ein Abfall der WLR beobachtet (> Abb. 2).

Z Geburtsh Neonatol 2024; 228: e2-e21 | © 2024. Thieme. All rights reserved.



0.40 1
o
= 0.351
=
L2
50.30-
c
()
E 0.251
=
[e)
=
g 0.201 A grader 1
B grader 2
0.151
o
— - - ) [T S T
N N~ O - o < 0 © ?‘;\
[V Y] [aViNaY] [sp N o) oM MM -
(o]

weeks of gestation

> Abb. 2 Darstellung des Anstiegs der mittleren WLR im Schwan-
gerschaftsverlauf bis zur 36. SSW als Ausdruck der mikrovaskuldren
Adaptation an die Schwangerschaft.

Diskussion Die gezeigte relevante Veranderung der WLR kann als Ausdruck
des reversiblen GefdRremodelings und der Anpassung an die Volumenbelas-
tung in der Schwangerschaft interpretiert werden und sind somit ein weiterer
Hinweis darauf, dass eine Schwangerschaft als kardiovaskuldrer Belastungstest
angesehen werden kann. Bereits ein physiologischer Schwangerschaftsverlauf
fuihrt zu signifikanten mikrovaskuldren Verdnderungen, die durch die AO de-
tektiert werden kann. Es sind noch gréRere Veranderungen bei hypertensiver
Schwangerschaftserkrankung und Gestationsdiabetes zu erwarten. Wir glau-
ben daher, dass die Messung der retinalen Mikrovaskulatur eine friihzeitige
Erkennung kardiometabolischer Verdnderungen erméglichen kann und die
Methode das Potenzial zur Pradiktion des individuellen, kardiovaskuldren Risi-
kos birgt.

Derzeit ist eine Studie verschiedener Risikogruppen intra- und postpartal sowie
15 Jahre nach hypertensiver Schwangerschaftserkrankung in Rekrutierung.

26 Virusvarianten, Impfung und Zeitpunkt einer
SARS-CoV-2-Infektion wahrend der Schwangerschaft
modulieren das Risiko fiir Totgeburt und Friihgeburt:
Eine Analyse der CRONOS-Registerstudie

Autorinnen/Autoren lannaccone A., Gellhaus A.7, Reisch B.", Dzietko M.2,
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Zielsetzung Das Risiko fiir Frithgeburt (PTB) und Totgeburt steigt nach einer
SARS-CoV-2-Infektion wahrend der Schwangerschaft [1]. Die Schwanger-
schaftswoche zum Zeitpunkt der Infektion scheint ein wichtiger Faktor zu sein

Z Geburtsh Neonatol 2024; 228: e2-e21 | © 2024. Thieme. All rights reserved.

[2]. Allerdings spielen auch Virusvarianten und Impfung eine wichtige Rolle
[3,4]. Ziel dieser Analyse ist es, das Risiko in Abhdngigkeit vom Gestationsalter
bei der Infektion (eingeteilt in friih <28 + 0 und spat > 28 Schwangerschaftswo-
chen, SSW), Virusvarianten, Schweregrad der Infektion und Impfung zu abzu-
schétzen.

Methoden und Patienten]/Materialien PTBwurde in Frith-PTB (<32 +0) und
Spét-PTB (32 +0-36+6 WoG) unterteilt. Das prospektive Register "COVID-19
Related Obstetrics and Neonatal Outcome Study" (CRONOS) umfasste, vom 3.
April 2020 bis 31. Dezember 2022, 8032 schwangere Frauen mit bestatigter
SARS-CoV-2-Infektion in Deutschland und Osterreich.

Ergebnisse Die Raten an Totgeburten und Friihgeburten waren wéhrend der
Alpha- (1,56 % und 3,13 %) und Delta-Wellen (1,56 % und 3,44 %) hoher als wah-
rend der Omikron-Welle (0,53 % und 1,39 %). Die Totgeburtenrate bei geimpf-
ten Frauen waren fast halb so hoch im Vergleich zur ungeimpften Gruppe:
0,51%(11/2156) gegeniiber 1,04 % (54/5174). Eine friihe SARS-CoV-2-Infek-
tion in der Schwangerschaft erhohte das Risiko fiir Totgeburten (aRR 5,76, 95 %
C13,07-10,83) und early PTB vor 32+0 (aRR 6,07, 95 % Cl 3,65-10,09). Das
Vorhandensein von Symptomen, unabhangig von der Schwere, verringerte das
Risiko von Totgeburten (aRR 0,16, 95 % C1 0,26-1,125) und Frithgeburten (aRR
0,35, 95% C10,20-0,61). Krankenhausaufenthalte erh6hten die Risiken rele-
vant, insbesondere bei der Aufnahme auf eine Intensivstation (aRR fiir Totge-
burt 3,44, 95% Cl 1.04-11.38, fur PTB aRR 11,66, 95 % Cl 5.22-26.05). Die
Impfung gegen SARS-CoV-2 reduzierte signifikant das Risiko fiir Totgeburten
(aRR0,32,95% C10,16-0,83).

Schlussfolgerungen Unsere Analyse bekrftigt die kritische Notwendigkeit
einer geburtshilflichen Uberwachung nach einer SARS-CoV-2-Infektion in den
friihen Schwangerschaftsstadien. Die erhohten Risiken fiir Frithgeburten und
Totgeburten werden in dieser Studie untermauert. Schwerwiegende sympto-
matische Félle, die eine Behandlung und Krankenhausaufenthalt erfordern, sind
signifikante Risikofaktoren fir Frithgeburten und Totgeburten. Dariiber hinaus
liefert diese Analyse weitere Unterstiitzung fiir die vermutete schiitzende Wir-
kung der Impfung, insbesondere bei der Verhinderung von Totgeburten.
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Zielsetzung Prieklampsie (PE) betrifft 2 bis 4 % aller Schwangerschaften (SS)
und ist mit einer erheblichen Morbiditit und Mortalitat fiir Mutter und Kind
verbunden [1]. Der therapeutischer Plasmaaustausch (TPA) ist in der Schwan-
gerschaft sicher durchftihrbar [2]. In einer Pilotstudie bei early onset (eo) PE
reduzierte ein TPA soluble fms-like tyrosine kinase-1 (sFlt-1) und soluble En-
doglin (sEng) im mitterlichen Serum und die Schwangerschaftsdauer wurde
signifikant verldngert [2]. Das Ziel dieser Analyse ist es, zwei Gruppen Friihge-
borener (FG) nach eoPE mit und ohne TPE hinsichtlich des friihen motorischen
Outcomes im Alter von 3 Monaten zu vergleichen.

Methode und Patienten/Materialien Monozentrische retrospektive Analyse
N =27 extremer FG<28 SSW, die einem TPA ausgesetzt wurden, verglichen mit
N =21 FG einer historischen Kontrollgruppe (KoG, Standardtherapie). Beide
Kohorten wurden hinsichtlich neonataler Morbiditat (Sepsis, BPD, ROP, IVH,
Kleinhirnblutung, white matter lesions im sMRT) und ihres motorischen Out-
comes (General Movements, GMs) verglichen. Deskriptive Analysen, Chi2-Test
und Mann-Whitney U Test wurden mit SPSS 29 fiir Windows durchgefihrt. Als
signifikant wurde ein P-Wert <0,05 festgelegt.

Resultate Schwangerschafts-Prolongation (7,96+5,93 Tage vs. 3,14+4,57
Tagen, p<0,001) mittlere Perzentile bei Geburt (10,70+11,19vs 20,96+ 16,28,
p<0,011) und Gestationsalter bei Geburt (25,19+2,69 SSW vs. 27,57 +2,77
SSW, p=0,013) waren signifikant unterschiedlich. Kinder der TPE-Gruppe zeig-
ten ein signifikant haufigeres Auftreten von Sepsis, BPD und Kleinhirnblutung.
Der MRT Total Abnormality (TAS) -Score unterschied sich ebenfalls signifikant
(p=0.046). Kein Unterschied zeigten das sFlt-1/PLGF-Ratio 1964,90+3056,18
(TPE) vs. 1908,04 £2208,11 (KoG) (p=0,236), IUFT-Rate (p=0.858) und neo-
natale Mortalitdt (p=0,210). Im Alter von 3 Monaten gab es keine signifikanten
Unterschiede in den GMs: MOS-R 20,9+4,65 vs. 23,27 +2,64 (p 0,251).
Diskussion In dieser ersten Pilotanalyse zeigte sich kein Unterschied im frithen
motorischen Outcome zwischen den beiden Gruppen von FG. Die TPE scheint
keine negative Auswirkung auf den Outcome von extrem kleinen FG mit 3 Mo-
naten zu haben trotz niedrigem Gestationsalter bei der Geburt und einem
vermehrten Auftreten von Kleinhinblutungen sowie schlechteren MRT Scores.
Die Schwangerschaftsprolongation im Mittel von 8 Tagen zeigt einen Benefit
fiir das Outcome der FG.
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Zielsetzung Der Gestationsdiabetes mellitus (GDM) ist eine der haufigsten
Schwangerschaftskomplikationen, die in der Atiologie einem Prédiabetes ent-
spricht. Die Rezidivrate liegt bei nahezu 50 %. Um geeignete Préventionsstra-
tegien zu entwickeln, ist es wichtig Risikofaktoren fiir ein GDM-Rezidiv in der
Folgeschwangerschaft zu identifizieren. Wir haben daher den Einfluss mdglicher
Faktoren, wie die Gewichtsretention nach und zwischen aufeinanderfolgenden
Schwangerschaften (interpregnancy weight gain, IPWG) und dem Body Mass
Index (BMI) auf das Rezidivrisiko untersucht.
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Methoden und Patienten Aus den Jahren 2015 bis 2023 wurde eine Kohorte
von Schwangeren identifiziert, die sich in diesem Zeitraum wéhrend zwei auf-
einanderfolgenden Schwangerschaften und Geburten in unserer Betreuung
befanden. Untersucht wurden alle Félle zu denen BMI, Gewichts- und Outcome-
Daten aus beiden Schwangerschaften vorlagen. Fiir die statistische Analyse
wurden generalisiert lineare Modelle verwendet, die auf Alter der Mutter, Pa-
ritdt, BMI zur Erstuntersuchung, Gewichtszunahme in der Schwangerschaft,
Insulintherapie und familidre Pradisposition fir Diabetes adjustiert wurden.
Resultate Insgesamtwurden 1660 konsekutive Schwangerschaften einbezo-
gen. Die Gesamtinzidenz vom GDM betrug 10.2 %. Der Median des IPWG lag
bei 3 kg (IQR: -1-6) bei den Frauen mit BMI<30kg/m2 und 4 kg (-2.5-8) bei den
adiposen Frauen. Der Median des Anstiegs des BMI bei 1,05 kg/m? (IQR: -0.4-
2.28) fiir den BMI<30kg/m? und bei BMI> =30kg/m? 1.7 (IQR -1.2-3). Bei Frau-
en nach GDM in der ersten Schwangerschaft und einem BMI<30 lag die Rezi-
divrate bei 59 % bei den adipsen Frauen bei 75 %. Nur adip6se Frauen mit GDM
in der Indexschwangerschaft zeigen eine signifikante Risikoerhhungen fiir ein
Rezidiv aufgrund einer relativen Gewichtszunahme pro Jahr zwischen den
Schwangerschaften. Beispielsweise erhoht sich die Wahrscheinlichkeit eines
GDM-Rezidivs um das 2.5-fache je BMI-Einheit pro Jahr (95 %-Cl: 1.14-7.16)
und um das 1.4-fache pro kg pro Jahr (95 %-Cl: 1.04-2.09). Weitere Analysen
sind ausstehend.

Diskussion Diese ersten Ergebnisse zeigen, dass das Rezidivrisikos eines GDM
durch die Gewichtsentwicklung zwischen den Schwangerschaften beeinflusst
werden kann. Dies gilt insbesondere fiir adipse Frauen nach GDM. Diese ers-
ten Daten zeigen erneut die Notwendigkeit und den Benefit der Nachbetreuung
von Frauen mit GDM und der nachhaltigen Einhaltung der in der Schwanger-
schaft erlernten Lebensstilveranderungen.

29 Einfluss von Blutdruckselbstmessungen auf die
Vorhersagegenauigkeit eines auf maschinellem
Lernen basierenden Algorithmus zur Vorhersage von
Praeklampsie-assoziierter Komplikationen.

Autorinnen/Autoren Hackeloer M.', Tummoszeit I.2, Wild B.2, Verlohren S.1
Institute 1 Klinik fiir Geburtsmedizin, Charité - Campus Mitte, CCM, Berlin,
Germany; 2 Center for Digital Health, Berlin Institute of Health (BIH) at
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Berlin, Humboldt-Universitat zu Berlin, Berlin, Germany
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Zielsetzung Unsere Forschungsgruppe sowie weitere Autoren haben gezeigt,
dass ein auf maschinellem Lernen (ML) basierender Algorithmus die Vorhersa-
gegenauigkeit von mit Praeklampsie-assoziierten Komplikationen in einem
schwangeren Hochrisikokollektiv verbessert. Allerdings wurden bisher konti-
nuierliche Blutdruckmessungen nicht in solche Algorithmen integriert. Im
Rahmen der Prefree-Studie fiihrten Schwangere mit erhdhtem Risiko fiir Pra-
eklampsie prospektiv Blutdruckselbstmessungen durch, indem sie eine eigens
dafiir entwickelte App nutzten. Ziel dieser Studie war es zu untersuchen, ob
diese Blutdruckselbstmessungen die Vorhersagegenauigkeit des von unserer
Gruppe entwickelten Algorithmus weiter verbessern konnen.

Methoden und Patienten|Materialien Zwischen November 2020 und April
2023 wurden 108 Schwangere mit erhohtem Risiko fiir Praeklampsie an der
Klinik fir Geburtsmedizin der Charité - Universitdtsmedizin Berlin rekrutiert.
Nach Abschluss der Studie lagen bei 73 Schwangeren sowohl regelméRige
Blutdruckselbstmessungen als auch Informationen zum Schwangerschaftsaus-
gang zur Auswertung vor. Verschiedene ML-Modelle wurden mit und ohne die
Blutdruckselbstmessungen trainiert. Die prognostizierenden Studienendpunk-
te umfassten 1) fetale und/oder maternale Komplikationen, 2) Praeklampsie
und 3) Kombination aus 1+ 2. Die Bewertung der Modelle erfolgte anhand
etablierter Metriken (Sensitivitat, Spezifitat, positiv pradiktiver Wert (PPV),
negativ pradiktiver Wert (NPV) und der ROC AUC).

Resultate Insgesamt fiihrten 73 Probandinnen 3836 Blutdruckselbstmessun-
gen durch (Durchschnitt 52, Standardabweichung 52). Eine lineare Modellie-
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rung ergab die konsistentesten Ergebnisse. In Bezug auf die ROC AUC zeigte
sich ein nicht signifikanter Trend hin zur verbesserten Vorhersagegenauigkeit
durch Integration der Blutdruckselbstmessungen aller drei Studienendpunkte:
1) Ohne Selbstmessungen 0.81, mit Selbstmessungen 0.89 (p=0.16); 2) Ohne
Selbstmessungen 0.82, mit Selbstmessungen 0.86 (p=0.115); 3) Ohne Selbst-
messungen 0.87, mit Selbstmessungen 0.88 (p=0.068).

Diskussion Dies ist die erste Studie, welche den Einfluss von Blutdruckselbst-
messungen auf die Vorhersagegenauigkeit eines Algorithmus zur Vorhersage
von Praeklampsie-assoziierter Komplikationen untersucht hat. Der nicht signi-
fikante Trend in Richtung einer Verbesserung legt nahe, dass gréRere Studien-
populationen mit umfangreicheren Datenpunkten erforderlich sind, um ML-
Modelle effektiv anwenden zu konnen.

30 Interne und externe Validierung eines auf
maschinellem Lernen basierenden Algorithmus zur
Erkennung von Praeklampsie-assoziierter Komplika-
tionen bei Hochrisikoschwangerschaften

Autorinnen/Autoren Hackeloer M.", Rieger O.7, Suresh S.2, Mueller A.3.4,
Hoyler A.7, Schmidt L.', Mark Neznansky M., Lorenz-Meyer L.", Henrich W.1,
Rana S.5, Verlohren S?
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Zielsetzung Ziel dieser Studie war die Weiterentwicklung durch maschinelles
Lernen eines etablierten Algorithmus zur Vorhersage von fetomaternalen Kom-
plikationen im Zusammenhang mit Praeklampsie. Um die Robustheit bzw.
Generalisierbarkeit des weiterentwickelten Modells zu bewerten, sollte das
neue Modell sowohlintern an einer deutschen Kohorte als auch extern an einer
nordamerikanischen Kohorte validiert werden. SchlieRlich sollin dieser Studie
untersucht werden, ob die Vorhersagegenauigkeit in beiden sich unterschei-
denden Kohorten vergleichbar ist.

Methoden und Patienten|Materialien Fiir die Studie wurden zwei Kohorten
verwendet: eine deutsche und eine nordamerikanische Kohorte. Die deutsche
Kohorte bestand aus 1634 schwangeren Frauen und die nordamerikanische
Kohorte aus 946 schwangeren Frauen mit klinischem Verdacht auf Praeklamp-
sie. Die statistischen Analysen umfassten Gradient-Boosted-Trees und logisti-
sche Regression zur Vorhersage von fetomaternalen Komplikationen, Entbin-
dunginnerhalb von 14 Tagen und Entbindung innerhalb von sieben Tagen. Zur
Bewertung der Vorhersagegenauigkeit in beiden Kohorten wurde die Grenz-
wertoptimierungskurve (AUROC) verwendet.

Resultate Signifikante Unterschiede zwischen beiden Kohorten ergaben sich
in Bezug auf das Gewicht, neu aufgetretener Bluthochdruck bei Vorstellung,
Bluthochdruckin der Anamnese, diastolischer und systolischer Blutdruck, nied-
rige Thrombozytenzahlen bei Vorstellung und PIGF-Serumspiegel. Fiir die Vor-
hersage unerwiinschter Ergebnisse lag der AUROC-Wert in der deutschen
Kohorte bei 0,92 und in der nordamerikanischen Kohorte bei 0,87. Auch fiir die
Vorhersage der Entbindung innerhalb von 14 Tagen lag der AUROC-Wert in der
deutschen Kohorte bei 0,92 und in der nordamerikanischen Kohorte bei 0,88.
Fur die Vorhersage der Entbindung innerhalb von sieben Tagen lag der AUROC-
Wert in der deutschen Kohorte bei 0,79 und in der nordamerikanischen Kohor-
te bei 0,78. Trotz erheblicher Unterschiede blieb die Leistung des Modells
konstant und vergleichbar.
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Diskussion Die Ergebnisse dieser Studie zeigen die Robustheit des maschinel-
len Lernmodells zur Vorhersage Praeklampsie-bedingter Komplikationen bei
Hochrisikoschwangeren aus Deutschland und Nordamerika. Die konsistente
Leistung des Modells deutet darauf hin, dass es in verschiedenen klinischen
Umgebungen und unterschiedlichen Patientenpopulationen angewendet wer-
den kann.

31 Akzeptanz einer ambulanten Zervixreifung
zwischen Erstgebdrenden und Mehrgebarenden

Autorinnen/[Autoren Peters F.S. |.', Kummer |.!, Hellmeyer L.!

Institut 1 Klinik fiir Gyndkologie und Geburtsmedizin, Klinikum im
Friedrichshain, Berlin
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Zielsetzung Aufgrund unterschiedlicher Lebensumstdnde von Erstgebarenden
(PP) und Mehrgebdrenden (MP) liegt die Vermutung nahe, dass sich Préferen-
zen beziiglich einer Geburtseinleitung unterscheiden. Fiir MP konnte die Zeit
mit der Familie im hduslichen Umfeld im Rahmen einer auRerklinischen Zervix-
reifung wichtiger sein, wahrend PP moglicherweise das sichere Setting einer
stationdren Einleitung bevorzugen. Ziel dieser prospektiven unizentrischen
Studie war es, die Akzeptanz und Zufriedenheit von Erst- und Mehrgebdrenden
in Bezug auf eine ambulante Zervixreifung zu vergleichen.

Studiendesign Frauen mit unkomplizierter Schwangerschaft ab der 37 +0.
Schwangerschaftswoche und unreifem Muttermundsbefund erhielten eine
ambulante mechanische Zervixreifung mittels hygroskopischer Stabchen
(Dilapan-S). Postpartal erfolgte eine Umfrage zur Schmerzwahrnehmung und
Patientinnenzufriedenheit. AnschlieBend wurde eine statistische Auswertung
durchgefiihrt.

Resultate Von Januar 2023 bis Juni 2023 konnten 79 Patientinnen (PP=53,
MP =26) eingeschlossen werden. Die Ausgangsmerkmale bei Studienbeginn
sowie das maternale und neonatale Outcome waren in beiden Gruppen ver-
gleichbar. Die Mehrheit der Gebdrenden empfand den Reifungsprozess als
moderat unangenehm. Im Hinblick auf die Schmerzwahrnehmung ergab sich
kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen, sowohl fiir die Einlage
der Dilatatoren (p=0.070), als auch fiir die Dauer des Tragens (p=0.625). Es
zeigte sich kein signifikanter Unterschied in der Akzeptanz (p=0.599) der Zer-
vixreifung und der Zufriedenheit (p=0.865) mit dem ambulanten Prozedere
zwischen den beiden Gruppen.

Diskussion Unabhangig von der Anzahl vorausgegangener Geburten wird die
ambulante Zervixreifung mit einem osmotischen Dilatator von werdenden
Miittern als weitgehend schmerzarme und sichere Methode wahrgenommen.
Es fand sich kein Unterschied in der Akzeptanz der ambulanten Zervixreifung
zwischen Erst- und Mehrgebdrenden.

32 Bereitstellung von Audioaufnahmen von Ent-
scheidungsgesprdachen in der Geburtsplanung bei
Beckenendlage - Evaluation von Akzeptanz, Relevanz
und Umsetzbarkeit einer personenzentrierten
Intervention (PregAUDIO)

Autor Lindig A.

Institut Institut und Poliklinik fiir Medizinische Psychologie,
Universitdtsklinikum Hamburg-Eppendorf (UKE)

DOI 10.1055/s-0044-1786665

Zielsetzung Die Sectiorate in Deutschland steigt seit Jahren kontinuierlich und
liegt aktuell bei 30.9 %. Bei Schwangerschaften mit Beckenendlage (BEL) ist
eine Sectio oft nicht medizinisch indiziert, die Entscheidung zwischen einer
Sectio und einer vaginalen Geburt ist dann préferenzsensitiv. Bisher gibt es nur
wenige internationale Studien, die personenzentrierte Interventionen zur Er-
hohung der Rate vaginaler Geburten untersuchen. Die Bereitstellung von Au-
dioaufnahme von drztlichen Gespréachen ist eine einfache Intervention, die
positive Effekte auf Wissen, gefiihlte Informiertheit, Entscheidungsfindung,
Angst und Depressionen gezeigt hat. Damit hat Sie das Potenzial, Personen-
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zentrierung von Entscheidungsgesprachen in der Geburtsplanung bei BEL zu
verbessern und zur Erh6hung der Rate vaginaler Geburten beizutragen.

Ziel dieser Studie ist die Untersuchung von Akzeptanz, Relevanz und Umsetz-
barkeit der Bereitstellung von Audioaufnahmen eines Entscheidungsgesprachs
zur Planung der Geburt bei BEL aus der Sicht von Schwangeren und Arzt:innen.
Methode In dieser multizentrischen Mixed-Methods-Pilotstudie werden in
drei Kliniken fiir Geburtshilfe jeweils n=10 Entscheidungsgesprache aufge-
nommen. Es wird der Entscheidungskonflikt der Schwangeren vor und nach
dem Gesprach (Decisional Conflict Scale) sowie die Umsetzung von partizipa-
tiver Entscheidungsfindung (Observer OPTION5) analysiert. Schwangere und
Arzt:innen héren anschlieBend die Audioaufnahme ihres eigenen Gesprichs
und werden in teilstrukturierten Interviews zu ihren Einstellungen zu Akzep-
tanz, Relevanz und Umsetzbarkeit der Intervention befragt.

Resultate Die Studie ist im Mdrz 2024 gestartet. Erste Ergebnisse zu Einstel-
lungen von Schwangeren und Arzt:innen gegeniiber der Bereitstellung von
Audioaufnahmen von Entscheidungsgesprachen zur Planung der Geburt bei
BEL sowie der Entscheidungsprozesse innerhalb der Gesprache werden auf dem
Kongress vorgestellt.

Diskussion Dies ist die erste Studie in Deutschland, die eine personenzent-
rierte Intervention im Rahmen geburtsvorbereitender Gesprache bei BEL un-
tersucht. Die Bereitstellung von Audioaufnahmen von Entscheidungsgespra-
chen ist eine einfache personenzentrierte Intervention, die bei positiver
Evaluation zur Erh6hung von Personenzentrierung und der Rate der vaginalen
Geburt bei BEL beitragen kann. Der multizentrische Ansatz der Studie kann
zudem Hinweise auf mdgliche Unterschiede zwischen Institutionen liefern.

33 Erfolgreiche Embolisation bei verstarkter
vaginaler Blutung zwei Wochen postpartum durch
gesteigerte myometriale Vaskularitdt (EMV)

Autorinnen/Autoren Reinhardt C.J. M.", Fleckenstein F. N.2, Henrich W.1,
Schmidt S.

Institute 1 Klinik fiir Geburtsmedizin, Charité — Universitdtsmedizin Berlin;
2 Klinik fiir Radiologie, Charité - Universitatsmedizin Berlin

DOl 10.1055/s-0044-1786666

Zielsetzung Spate postpartale Himorrhagien kénnen verschiedene Ursachen
haben. Dieser Fallbericht demonstriert die haufig als arteriovendse Malforma-
tion (AV-Malformationen) fehlgedeutete, gesteigerte myometriale Vaskularitdt
(engl. enhanced myometrial vascularity =EMV) als Ursache einer verstarkten
postpartalen Blutung. Neben Plazentaresiduen miissen seltenere Ursachen wie
atypische GefdRe, Pseudoaneurysmata und AV-Malformationen bedacht werden.
Patientin Wir prasentieren eine 33-jdhrige Patientin, die sich aufgrund einer
liberregelstarken vaginalen Blutung zwei Wochen nach Vakuumextraktion
extern mit Atonie Il ° ohne Kiirettage vorstellte. Sonographisch stellten wir, bei
strichférmigem Cavum uteri, den Verdacht auf eine AV-Malformation ausge-
hend von der rechten A. uterina. In der folgenden Angiographie konnte keine
AV-Malformation, jedoch eine von einem Ast der A. uterina stammende arte-
rielle Blutung ins Cavum uteri nachgewiesen werden. Dieser Ast wurde in der
gleichen Sitzung mittels Gelaspon-Slurry embolisiert. Postinterventionell zeig-
te sich der Wochenfluss physiologisch.

Resultat Bei sekundarer postpartaler Himorrhagie ist eine sorgfaltige sono-
graphische Diagnostik essenziell. Eine (ibereilte Kiirettage kann, beiins Cavum
uteri drainierenden atypischen GefdRBen oder AV-Malformationen, lebensbe-
drohliche Blutungen verursachen. Hingegen ist die minimalinvasive Embolisa-
tion bei entsprechender Indikation blutungs-, komplikationsarm und erfolgs-
versprechend.

Diskussion Nach aktueller Studienlage ist bei unserer Patientin von einer ge-
steigerten myometrialen Vaskularisation (EMV) auszugehen. EMV ist durch
Plazentaresiduen (verbliebene Trophoblasten) persistierende Spiralarterien
bedingt, die Plazentaresiduen sind aufgrund der geringen GréRe sonographisch
nicht sichtbar. Eine Kiirettage mit Entfernung der Plazentaresiduen hatte eine
starke Blutung zur Folge haben kénnen. Die primdre Embolisation der Blutungs-
quelle war bei unserer Patientin erfolgreich.
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Zielsetzung Diese Fallstudie prasentiert das komplexe Management einer
postpartalen Blutung (PPH) bei einer 27-jdhrigen erstgebdrenden Patientin mit
Megazystis-Mikrokolon-Intestinaler Hypoperistaltiksyndrom (MMIHS), die zu
einem erheblichen Blutverlust fiihrte und intensive pflegerische Interventionen
erforderlich machte.

Methoden Die frustraner Einleitung, die durch Uterusinkoordinierung und
Schwierigkeiten bei der Gebarmutterhalsreifung kompliziert war, fiihrte letzt-
endlich zu einer sekundéren Sectio. Nach der Geburt kam es zur Uterusatonie,
die eine B-Lynch-Naht und die Platzierung einer Celox-Tamponade erforderlich
machte. Trotz dieser MaBnahmen kam es zu anhaltenden Blutungen. Daraufhin
wurden weitere Interventionen wie aortale Kompression, Uterusexploration
und zusdtzliche Tamponade-Platzierungen durchgefiihrt. Letztendlich war eine
Hysterektomie erforderlich, um die Blutung zu stoppen.

Resultate Der postoperative Verlauf der Patientin war durch einen signifikan-
ten Blutverlust von insgesamt 9000 ml gekennzeichnet, der eine umfangreiche
Transfusion von Blutprodukten erforderte. Die Patientin musste intubiert und
zur weiteren Behandlung und Stabilisierung auf die Intensivstation verlegt
werden.

Diskussion Diese Fallstudie verdeutlicht die Komplexitdt und die Herausfor-
derungen bei der Behandlung von PPH bei Patienten mit MMIHS. Der klinische
Verlauf und die konsistente Literatur legen nahe, dass atonische Blutungen mit
der Pathologie des MMIHS verbunden sein kdnnen. Eine multidisziplindre Zu-
sammenarbeit, sorgfiltige Uberwachung und aggressive Interventionen, ein-
schlieBlich chirurgischer Techniken und Blutproduktransfusionen, waren ent-
scheidend, um die schwere Blutung zu behandeln und die Patientenergebnisse
zu optimieren. Weitere Forschung und Aufkldrung sind erforderlich, um PPH
bei Patienten mit MMIHS besser zu verstehen und zu behandeln.

35 Erfolgreiche Prolongation einer Zwillings-
schwangerschaft nach Totgeburt des ersten Fetus

Autorinnen/Autoren Petersen A.7, Alsat-Krenz S. E.7, Hassel T., Dede F.1
Institut 1 Diakonie Klinikum Jung-Stilling, Klinik fiir Geburtshilfe und
Pranatalmedizin, Perinatalzentrum Level 1, Siegen
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Zielsetzung Zwillingsschwangerschaften zdhlen zu den Risikoschwangerschaf-
ten und sind mit einem erhoéhten Friihgeburtsrisiko verbunden. Etwa 60 % der
Zwillingsschwangerschaften enden in einer Friihgeburt. Damit geht ein erh6h-
tes Morbiditat- und Mortalitatsrisiko der Feten einher.

Fallbericht Es erfolgte die notfallmaRige Vorstellung einer 33-jdhrigen |. Gra-
vida in der 27 + 6 SSW bei di-di-Geminigraviditat mit kraftiger Wehentatigkeit
und Z.n. vorzeitigem Blasensprung vor 7 Stunden. Bei der Aufnahmeuntersu-
chung kam es zur Geburt eines toten Kindes. Die Nabelschnur des ersten Fetus
wurde anschlieBend ligiert. Nach einem ausfiihrlichen Gesprach mit den Eltern
erfolgte der Entschluss zur Prolongation der Schwangerschaft mit dem Ziel die
RDS-Prophylaxe fiir das zweite Kind durchzufiihren. Es erfolgte eine Bolusto-
kolyse mit Fenoterol i.v. und es wurde die Lungenreife mit Dexamethason in-
duziert. Nach Komplettierung der RDS-Gabe wurde die Tokolyse beendet.
Unter kalkulierter antibiotischer Therapie mit Cefuroxim i.v. zeigten sich stabi-
le CRP-Werte zwischen 0,7 und 1,2mg/dI. Die CTG-Kontrollen waren unauffal-
lig (FIGO N). Fiinf Tage spéter (28 +3 SSW) meldete sich die Patientin mit er-
neuter Wehentétigkeit. Darauffolgend kam es zum komplikationslosen
Spontanpartus des 2. Kindes. Das Kind wurde anschlieBend ins Perinatalzent-
rum verlegt. Hier erfolgte von padiatrischer Seite eine prophylaktische Antibi-
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ose mit Ampicillin/Sulbactam und Gentamicin. Der weitere klinische Verlauf
war unauffallig und das Kind konnte nach 6 Wochen in der Kinderklinik entlas-
sen werden. Im postpartal eingegangenen Befund der Mikrobiologie und Pa-
thologie konnten mehrere Keime nachgewiesen werden (Staphylococcus au-
reus, Prevotella bivia, Bacteroides fragilis und Bacteroides caccae) und es
zeigte sich eine hochgradige floride Chorioamnionitis vorwiegend in der Pla-
zenta des fiihrenden Fetus [1-3].

Diskussion Die Prolongation einer Schwangerschaft nach Totgeburt des ers-
ten Fetus stellt eine mdgliche Option dar, um die Lungenreifeinduktion fiir den
intrauterin verbliebenen Feten durchzufiihren und gleichzeitig ein hoheres
Gestationsalter zu erreichen.

Hiermit kann das Morbiditats- und Mortalitatsrisiko gesenkt werden. Eine Ab-
wdgung zwischen dem Risiko einer Amnioninfektion und den Vorteilen einer
Schwangerschaftsprolongation sollte tdglich neu erfolgen.
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Zielsetzung Die Prdvalenz einer Zervixinsuffizienz, definiert als schmerzlose
Dilatation der Zervix ohne Infektion oder Blutungen mit daraus resultierendem
Spétabort oder Frithgeburt, betrdgt 0,1 bis 1% aller Schwangerschaften. Eine
operative Therapieoption stellt die prophylaktisch oder notfallmaRige vagina-
le Cerclage dar. Bei wiederholten Spataborten stellt eine abdominale Cerclage
eine Therapiealternative dar. Eine randomisierte Multicenterstudie konnte den
klaren Vorteil der abdominalen Cerclage im Vergleich zur vaginalen Re-Cercla-
ge belegen (Frithgeburt<32 SSW 8 % [3/39] nach abdominaler Cerclage vs 33 %
[11/33] nach vaginaler Re-Cerclage (RR 0.23,95% C1 0.07-0.76, P=.0157).
Methode Etablierung der laparoskopisch abdominalen Cerclage am Universi-
tatsklinikum Jena. Frauen nach erfolgloser Cerclage in der vorherigen Schwan-
gerschaft wird die prakonzeptionelle abdominale Cerclage per Laparoskopie
angeboten. Das operative Vorgehen wird dargestellt:

Per Laparoskopie wird ein nicht resorbierbares Band nach Kaudalisierung der
Harnblase in Hohe des inneren Muttermundes platziert. Der Geburtsmodus ist
die primdre Sectio bei unauffélligem Schwangerschaftsverlauf ab 37 + 0 SSW.
Die Cerclage kann flir weitere Schwangerschaft in situ belassen werden.
Ergebnis Innerhalb eines Jahres haben wir unserer Klinik drei Patientinnen mit
einer laparoskopischen abdominalen Cerclage versorgt. Weder intra- noch
postoperativ sind Komplikationen aufgetreten. Die mittlere Krankenhausver-
weildauer lag bei 3 Tagen. Bei einer Patientin ist eine Schwangerschaft spontan
eingetreten.

Diskussion Die laparoskopische abdominale Cerclage stelltim Z.n. frustraner
Cerclage eine sichere Therapiealternative dar.

37 Komplizierte Malaria tropica in der Spatschwan-
gerschaft — Ein Case Report als Ausblick?
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Hintergrund Wirberichten tiber eine 17-jahrige Primigravida mit komplizier-
tem Malaria tropica Verlauf und V. a. bakterielle Superinfektion.

Fallbericht Die Patientin stellte sich in 27 + 0 SSW mit Fieber, Schiittelfrost,
Tachykardie, Kopfschmerzen und mit Symptomen eines Atemwegsinfektes vor.
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Im Labor war eine Panzytopenie auffdllig, sowie deutlich erhdhte Entziindungs-
parameter. Bei Verdacht auf eine Pneumonie wurde eine antibiotische Therapie
initiiert; diese wurde bei Auslandsaufenthalt im Malaria-Endemiegebiet bis
wenige Wochen zuvor und Z. n. Malariainfektion um eine intravendse Therapie
mit Artesunat erweitert.

Ein positiver ,Dicker Tropfen®, sowie Malaria-Schnelltest bestétigten die Ver-
dachtsdiagnose eines Malaria-Schubes. Bei persistierender Hypotonie wurde
eine forcierte Volumengabe durchgefiihrt. Eine darunter progrediente Dys-
pnoe, sowie ein begleitendes Lungenédem wurden im Sinne eines Capillary
Leak Syndroms interpretiert.

Aus geburtshilflicher Perspektive zeigten sich initial tachykarde fetale Herzfre-
quenzen bei maternalem Fieber, im Verlauf waren alle CTG-Kontrollen unauf-
féllig, so dass eine antenatale Steroidgabe zur ,Lungenreifeinduktion zu keiner
Zeitindiziert war. Eine Feindiagnostik in 28 + 1 SSW ergab unaufféllige Befunde
bei zeitgerecht entwickeltem Feten, regelrechter fetaler und maternaler Per-
fusion, sowie unauffalliger Zervixldange.

Unter antiparasitdrer Therapie kam es zu einer Stabilisierung der Laborpara-
meter, eine Andamie blieb bestehen. Die Patientin konnte im Anschluss bei
deutlich gebessertem Allgemeinzustand und mit ambulanter, infektiologischer
Anbindung entlassen werden.

Diskussion Dieser Fall wird vorgestellt, um Malaria im Kontext von Klimawan-
del und Ausbreitung von Vektoren, sowie Reise- und Migrationstrends auch in
Deutschland als Differentialdiagnose zu beleuchten; insbesondere im Rahmen
einer Schwangerschaft muss auBerdem das Risiko fiir schwere Verldufe, Spon-
tanaborte und (perinatale) Mortalitdt beachtet werden.

38 Fallvorstellung: Listeriose in der Schwanger-
schaft

Autorinnen/Autoren Ozalinskaite A., Almuradova A., Schafer-Rosch S.,
Mundhenke C H.

Institut Frauenklinik, Klinikum Bayreuth

DOI 10.1055/s-0044-1786671

Einleitung Listeria monocytogenes sind Bakterien, bei denen wahrend der
Schwangerschaft hochste Vorsicht geboten ist. Eine Beratung durch niederge-
lassene Gynakologen, die die Schwangerschaft betreuen, ist in den ersten
Wochen der Schwangerschaft von entscheidender Bedeutung. Es ist wichtig
den Verzehr von Lebensmitteln zu vermeiden, die potenziell mit Listeria mo-
nocytogenes kontaminiert sein konnten, wie zum Beispiel Hackfleisch, Roh-
wurst, Rohmilch und bestimmte Fischprodukte.

Fallvorstellung Eine 40-jdhrige Frau, schwanger in der 23 +5 Schwanger-
schaftswoche, stellte sich mit Bauch-, starken Kopfschmerzen und Fieber vor.
Wahrend der sonographischen Untersuchung stellten wir, bis auf eine deutlich
verkiirzte Zervix von 5 mm, keine Auffélligkeiten fest. Das Kind wog ca. 688 g,
was der 58. Perzentile entsprach. Wir haben den vaginalen mikrobiologischen
Abstrich und Blutkulturen entnommen. Zudem haben wir eine empirische An-
tibiotikatherapie mit Ampicillin/Sulbactam begonnen. Nach einem ausfiihrli-
chen Gesprach hat sich die Frau fiir eine maximale Therapie fiir das Kind ent-
schlossen. Daher haben wir sowohl eine antenatale Kortikosteroidtherapie, als
auch eine Tokolyse begonnen. Aufgrund der Tatsache, dass sich der Mutter-
mund innerhalb von zwei Stunden auf 5 Zentimeter 6ffnete, haben wir eine
Neuroprotektion mit Magnesiumsulfat begonnen. Nach Auswertung der La-
borparameter haben wir eine beginnende Triple-1-Diagnose festgestellt. Be-
dauerlicherweise mussten wir einen Notkaiserschnitt durchfiihren, da die Frau
nach einem vorzeitigen Blasensprung eine starke vaginale Blutung entwickel-
te. Nach zwei Tagen verstarb das Kind. Die Abstrich- und Blutkulturergebnisse
wiesen auf Listeria monocytogenes hin. Die antibiotische Therapie der Frau
wurde fiir weitere sieben Tag mit Ampicillin - Sulbactam fortgesetzt. Die Be-
schwerden besserten sich rasant. Nach einer Woche entlieBen wir die Frau aus
dem Krankenhaus und setzten die Therapie mit Cotrimoxazol fiir weitere zwei
Wochen fort.
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Zusammenfassung Der tragische Verlauf einer Listeriose-Infektion wéhrend
der Schwangerschaft hat uns Arzten deutlich vor Augen gefiihrt, wie entschei-
dend eine griindliche Befragung und Beratung der Frauen ist. Dies unterstreicht
die Notwendigkeit, stets wachsam zu bleiben und sich dessen bewusst zu sein.

39 Neurotuberkulose in der Schwangerschaft

Autorinnen/Autoren Szlang L., Lachmann G.2, Henrich W.1, Schmidt S.!
Institute 1 Klinik fir Geburtsmedizin, Charité — Universitdtsmedizin Berlin;
2 Klinik fir Andsthesiologie und Intensivmedizin, Charité -
Universitdtsmedizin Berlin

DOl 10.1055/s-0044-1786672

Zielsetzung Das Ziel dieses Fallberichts ist es, auf die Moglichkeit einer Tuber-
kulose (TB) bzw. extrapulmonalen Tuberkulose (EPTB) wahrend der Schwan-
gerschaft hinzuweisen und den Ausschluss dieser Infektionserkrankung bei
Patientinnen in Betracht zu ziehen.

Patientin Wir berichten iiber eine 37-jdhrigen Patientin, welche sich unmit-
telbar postpartal nach extern durchgefiihrter Sectio in 36 +0 SSW bei unklarem
Lungenddem und neuaufgetretener rechtsseitiger Hemiparese vorstellte.
Prapartal erfolgte die externe Vorstellung vorrangig aufgrund einer starken
Lumboischialgie. Die Patientin litt an einer zunehmenden Dyspnoe, intermit-
tierendem Fieber bis 40 °C seit vier Wochen, Gewichtsabnahme und Schmerzen
im rechten Bein. Eine Thrombose sowie eine Lungenembolie konnten ausge-
schlossen werden. Bei unklarem Lungenédem und Verschlechterung des All-
gemeinzustandes erfolgte die Sectio.

Eine postpartale Computertomographie ergab diffuse intrakranielle sowie pul-
monale Raumforderungen, woraufhin der Verdacht auf eine Miliartuberkulose
mit Befall des zentralen Nervensystems gestellt wurde. Ein Interferon-y-Test,
eine positive Tuberkulose PCR im Blut und im Liquor, sowie der Nachweis von
sdurefesten Stdbchen in der bronchoalveoldren Lavage bestdtigten die Ver-
dachtsdiagnose. Es erfolgte eine Vierfachtherapie mit Rifampicin, Moxifloxacin,
Isoniazid und Pyrazinamid. Aufgrund der intrakraniellen Raumforderungen mit
perifokalen Odemen erhielt die Patientin eine Kortikosteroidtherapie. Im Ver-
lauf wurde eine fast vollsténdige Remission beobachtet, wobei lediglich eine
minimale Krafteinschrdnkung des rechten Armes verblieb.

Resultate Symptome einer EPTB sind vielseitig. Einige konnen als physiologi-
sche Nebenwirkungen einer Schwangerschaft missinterpretiert werden. Bei
unspezifischer Symptomatik und starkem Krankheitsgefiihl in der Schwanger-
schaft, sollte immer die Sozial- bzw. Reiseanamnese beachtet und die EPTB als
mogliche Differentialdiagnose herangezogen werden.

Diskussion Die Neurotuberkulose ist eine der seltensten und schwerwiegends-
ten Formen der EPTB, die mit einer hohen Mortalitdts- und Morbiditatsrate
einhergeht. Je frither eine TB bzw. EPTB diagnostiziert und behandelt wird,
desto besserist der maternale und perinatale Ausgang. Die ausbleibende oder
verzogerte Therapie ist mit einem erhohten Risiko fiir eine intrauterine Wachs-
tumsretardierung, vorzeitigen Blasensprung sowie einer Friih- und Todgeburt
assoziiert. Eine unbehandelte Neurotuberkulose fiihrt fastimmer zum Tod der
Mutter.

40 Sartan-Fetopathie - Zwei Kasuistiken

Autorinnen/Autoren Muth I.7, Westphal |.7, Fréber R.3, Proquitté H.2,
SchleuRner E.!

Institute 1 Klinik fiir Geburtsmedizin, Universitatsklinikum Jena; 2 Klinik
fur Kinder- und Jugendmedizin, Universitatsklinikum Jena; 3 Institut fir
Rechtsmedizin, Universitatsklinikum Jena

DOl 10.1055/s-0044-1786673

Hintergrund Eine Sartanexposition im 2. Trimenon fiihrt in 30 % zu einer Fe-
topathie. Bei fetaler Nierenschadigung mit Oligo-/Anhydramnion finden sich
Kontrakturen der Extremitdten, Ossifikationsstérungen der Schadelkalotte und
Lungenhypoplasien. Nach Absetzen der Sartane ist eine Erholung der fetalen
Nierenfunktion mdglich. Langzeituntersuchungen Betroffener beschreiben
Nierenparenchymzysten, Diabetes insipidus, Wachstumsverzégerungen, Mi-
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krozephalie, muskuldre Hypotonie und motorische Entwicklungsverzégerun-
gen.

Kasuistik 1 Bei einer 33-jdhrigen Erstgravida mit arterieller Hypertonie (Biso-
prolol, Candesartan) fanden sich mit 27 +5 SSW sonografisch multiple fetale
Auffalligkeiten: dysplastische Nieren, Kardiomegalie, Myokardhypertrophie,
Thorax- und Lungenhypoplasie, ausgepragte Verknocherungsdefekte der Scha-
delkalotte bei unauffalliger Genetik. Nach perinatologischem Konsil erfolgte
ein Schwangerschaftsabbruch (§ 218a Absatz 2). Die Obduktion bestatigte
multiple Anomalien: fetale Wachstumsrestriktion, Dysplasie renaler Tubuli
(verminderte Harnproduktion, Oligo-/Anhydramnion), Oligohydramniese-
quenz (Potter-Fazies, Thoraxhypoplasie, pulmonale Hypoplasie, Extremitaten-
fehlstellungen, Kontrakturen, Ossifikationsstorungen).

Kasuistik 2 Bei Valsartaneinnahme einer 33-jdhrigen Il Gravida | Para bis zur
29+4 SSW fand sich eine zeitgerechte Fetalentwicklung bei Anhydramnion,
6dematosen Nieren, Lungenhypoplasie und -reifungsverzégerung. Nach Am-
nionauffiillung Prolongation der Schwangerschaft bis 36 + 0 SSW. Postnatale
Befunde: Atemnotsyndrom bei Lungenhypoplasie, schwere pulmonale Hyper-
tonie mit respiratorischer Globalinsuffizienz, renale tubuldre Dysgenesie, Os-
sifikationsstorungen (Schadelkalotte), Beugekontrakturen und zystische Nieren
mit reduzierter Markrindendifferenzierung. Im Verlauf Spontandiurese mit
regredienten Retentionswerte, Trinkschwéche, Gedeihstorung; Entlassung mit
Magensonde, Elektrolytsubstitution und dreifach antihypertensiver Therapie.
Mit einem Jahr Erreichen altersgerechter Entwicklung in allen Bereichen mit
leichter Bewegungseinschrankung. Mit dreieinhalb Jahren fand sich eine ver-
knocherte Schadelkalotte, normale kardiale Belastbarkeit, eine persistierende
chronische Niereninsuffizienz mit renaler Hypertonie (zwei Antihypertensiva),
ein Plagiocephalus, Torticollis congenitus und FuRfehlstellungen.

Diskussion Sartane sind nicht teratogen, aber fetotoxisch. Mit Schwanger-
schaftsfeststellung muss die Einnahme bereits im ersten Trimenon beendet
werden.

41 Neue Perspektiven bei der Uberwachung bei
Praeklampsie: Die Betrachtung des Dopplers der A.
opthalmica - Ein Fallbericht

Autorinnen/Autoren Westphal !, Gonser M.2, SchleuRner E.!

Institute 1 Klinik fir Geburtsmedizin, Universitdtsklinikum Jena;

2 Tibingen [ Ziirich
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Hintergrund Prieklampsie und Eklampsie sind Hauptursachen fiir maternale
und neonatale Morbiditat und Mortalitat. Bei der Praeklampsie handelt es sich
im Wesentlichen um eine Erkrankung des vaskuldren Endothels, deren Patho-
genese multifaktoriell ist. Trotz neuerer Erkenntnisse in Diagnostik und Thera-
pie stellt die Entbindung nach wie vor die einzige kausale Therapie dar. Eine
groRRe Herausforderung ist die Frage nach dem ,optimalen Entbindungszeit-
punkt“. Hierbei gilt es, die beste Entscheidung fiir Mutter und Kind zu treffen.
Verschiedene Studien zeigen, dass die Dopplersonografie der A. opthalmica
ein zusdtzlicher Parameter zur Detektion einer Praeklampsie sein kann.
Fallbericht Eine 38-jdhrige I. Gravida wurde in der 28 + 1.SSW mit hypertensi-
ven Blutdruckwerten bis 170/105 mmHg bei V.a. HELLP Syndrom in unsere
Klinik verlegt. Der Ultraschall zur Aufnahme zeigte eine Fetalentwicklung an
der 14.Percentile (SG 1060g) mit auffélligen feto-maternalen Dopplerparame-
tern. Im Rahmen des stationaren Aufenthaltes erfolgte die Blutdruckeinstellung
mit und Methyldopa. Die Entlassung konnte mit engmaschiger ambulanter
Uberwachung erfolgen. Die stationdre Wiederaufnahme der Patientin erfolgte
in 29+2. SSW bei Leberkapselschmerzen und mit wachstumsretardierten Fe-
ten<7. Perc. Es erfolgte die ANS Gabe. Zu den Standardparametern bei der
Diagnostik der Praeklampsie (HELLP Labor, sFIt/PIGF Ratio, feto-maternale
Doppler, RR Messung, CTG) erfolgte die Dopplermessung der A. opthalmica.
Die Entbindung erfolgte bei erneutem HELLP Schub in der 30 +3 SSW per pri-
maren Sectio caesarea (Gewicht: 1.225 g, Ldngr 39 cm, Apgar: 8/9/9, pH arte-
riell: 7,25). Zum Zeitpunkt der Auspragung typischer Symptome zeigte der
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Doppler der A. opthalmica aufféllige Verdnderung im Flussmuster. Im Gegen-
satz dazu traten die typischen Laborverdnderungen erst zeitverzogert auf.
Diskussion Dieser Fall gibt Anlass zur Annahme, dass die Doppleruntersuchung
der A. ophtalmica mdglicherweise als einfaches Point-of-Care Bildgebungsver-
fahren zur Identifikation einer Praeklampsie und zur Risikostratifizierung ein-
gesetzt werden konnte. Es bedarf weitere Studien, zur Klarung dieser Frage.

42 Schwangerschaftseintritt unter mitterlicher
Anwendung von Ulipristalacetat

Autor Paulus W.

Institut Universitatsfrauenklinik Ulm, Beratungsstelle fir
Reproduktionstoxikologie, UlIm

DOl 10.1055/s-0044-1786675

Zielsetzung Bei Ulipristalacetat handelt es sich um einen selektiven Proges-
teronrezeptor-Modulator, der in der EU seit 2009 zur Notfallverhiitung inner-
halb von 5 Tagen nach einem ungeschiitzten Geschlechtsverkehr zugelassen
ist. Bei ldngerfristiger Gabe wird der Wirkstoff auch zur Reduktion von Myomen
eingesetzt. Zur Beurteilung der Reproduktionstoxizitét liegen nur begrenzte
Daten vor. Ulipristalaceteat wirkt embryoletal bei Ratten, Kaninchen und Affen.
Eine Beobachtungsstudie mit 56 Schwangerschaften nach Ulipristal-Anwen-
dung in der Frithschwangerschaft ergab keine Hinweise auf Teratogenitat [1].
Methoden Nach Kontaktaufnahmen mit unserem Pharmakovigilanz- und
Beratungszentrum zur Abschdtzung des teratogenen Risikos wurden zwischen
2010 und 2019 24 Schwangerschaften in eine prospektive Follow-up-Studie
eingeschlossen, die unter Einwirkung von Ulipristalacetat eingetreten waren.
In 22 Féllen handelte es sich um eine Notfallkontrazeption mit Ulipristalacetat
(30 mg einmalig) sowie in zwei Féllen um eine Myomtherapie (5 mg/d bis SSW
7/3 bzw. 8/4). Die Einnahme erfolgte zwischen SSW 1/2 und SSW 8/4 (Median:
SSW 2/3), wobei aufgrund der langen Halbwertszeit von Ulipristalacetat (38
Stunden) mit einer Nachwirkung von mindestens einer Woche zu rechnen ist.
Drei Monate nach dem errechneten Entbindungstermin erhielten die Anfra-
genden einen strukturierten Erhebungsbogen zur abschlieBenden Dokumen-
tation von Schwangerschaftsverlauf und -ausgang.

Resultate Von den registrierten 24 Schwangeren im Alter zwischen 19 und 48
Jahren (Median 27 Jahre) entschieden sich vier Patientinnen aufgrund der in-
suffizienten Datenlage zum Schwangerschaftsabbruch. 4 Schwangerschaften
endeten nach Studieneinschluss mit einem Spontanabort. Die 16 ausgetrage-
nen Schwangerschaften fiihrten zur Geburt gesunder Nachkommen. Das Ge-
burtsgewicht der Kinder (Mddchen: n=9, Jungen: n=7) lag zwischen 2.560 g
und 4.640 g (Median: 3.580 g) bei einem Geburtstermin zwischen SSW 37/5
und SSW 41/2 (Median: SSW 39/6).

Diskussion Unsere prospektive Follow-up-Studie lieR kein teratogenes Potenzial
nach embryonaler Exposition gegentiber Ulipristalacetat im ersten Trimenon er-
kennen. Auch wenn die Datenlage noch begrenzt ist, besteht bislang kein Anlass,
bei Fortbestehen einer Schwangerschaft nach Einsatz von Ulipristalacetatim ersten
Trimenon einen Schwangerschaftsabbruch in Erwdgung zu ziehen.
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Zielsetzung Ziel der Studie ist es, die diagnostische Genauigkeit neuer fetaler
echokardiographischer Messungen fiir die Diagnose der fetalen Aortenisth-
musstenose (ISTA) zu untersuchen. Wird eine ISTA pranatal erkannt, verbessert
dies die Prognose.

Methoden In diese retrospektive Single-Center-Studie der Charité wurden
Schwangere mit pranatalem Verdacht auf eine fetale ISTA aus den Jahren 2013
- 2023 sowie eine zufdllig ausgewahlte Kontrollgruppe eingeschlossen. Neben
der Messung der diastolischen Ventrikelweite im Vierkammerblick und der
Ausflusstraktdurchmesser erfolgten folgende Messungen in Sagittalebene:
Carotid-Subclavian Index (CSI) = Verhaltnis des Aortendurchmessers am Ur-
sprung der linken Arteria subclavia zum Abstand zwischen der linken Arteria
carotis communis und der linken Arteria subclavia. Zusétzlich wurden die Win-
kel zwischen Aorta ascendens und Aorta descendens (AAo-Dao), zwischen
transversalem Aortenbogen und Aorta descendens (TAo-Dao) und zwischen
Isthmus und Ductus arteriosus (IDA) verblindet zum postnatalen Befund ge-
messen. Die Gruppen A)ISTA pranatal vermutet + postnatal bestdtigt B)ISTA
pranatal vermutet + postnatal ausgeschlossen C)keine ISTA wurden mittels
Chi-Square-, ANOVA- und Kruskal-Wallis Test verglichen. P-Werte <0,05 wurden
als signifikant angesehen. ROC-Kurven wurden erstellt.

Resultate Fetale Echokardiographienvon 100 Feten mit pranatalem Verdacht
auf ISTA und 100 Kontrollpatientinnen wurden analysiert. Bei 51 Feten bestd-
tigte sich die ISTA-Diagnose postnatal, wahrend sie bei 49 nicht bestatigt wur-
de (medianes Follow up 85 Tage). Das GroRenverhdltnis von rechtem zu linkem
Ventrikel, Ausflusstrakt und groBen GefdRBen war bei den bestatigten ISTA-
Patienten signifikant hoher als bei den Kontrollen (alle p=<0,001), aber es
wurde diesbeziiglich kein Unterschied zwischen bestatigten ISTA-Feten und
der falsch-positiven Gruppe gefunden. Der CSI-Index und der AAo-DAo-Winkel
waren bei ISTA-Patienten signifikant niedriger als bei den Kontrollen. Dariiber
hinaus unterschieden sich diese Parameter signifikant zwischen den Feten mit
tatsachlicher ISTA-Diagnose und den Falsch Positiven (beide p=<0,001). Die
ROC-Analyse fiir den CSI-Index und AAo-DAo-Winkel zeigte eine hohe Genau-
igkeit (AUC 0,82 und 0,78). Beim Vergleich der Winkel TAo-DAo und IDA gab
es keine signifikanten Unterschiede.

Diskussion Die fetale Messung des CSI-Index und des AAo-DAo-Winkels kon-
nen dazu beitragen, die falsch positive Rate an pranatalen ISTA-Diagnosen zu
reduzieren.
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Hintergrund Spina Bifida gilt als eine der hdufigsten Fehlbildungen des fetalen
Zentralnervensystems. In den letzten Jahrzehnten wurden mehrere Behand-
lungsmethoden etabliert, wobei die fetoskopische Spina Bifida Defektversor-
gung (fSBR) als neueste Ergdnzung hinzukam. Trotz ihrer zunehmenden Ver-
wendung wurden die Auswirkungen dieser Operation auf das kardiovaskuldre
System bisher kaum untersucht.

Methoden Die Untersuchung erfolgte an einem einzigen Tertidrzentrum. Es
wurden prospektiv alle Feten eingeschlossen, bei denen eine fSBR zwischen Juli
2021 und Februar 2024 erfolgte. Zu 15 definierten Zeitpunkten wurden pra-,
intra- und postoperativ dopplersonographische Flussmessungen in der Umbi-
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likalarterie sowie die fetale Herzfrequenz erhoben. Ebenfalls wurden Vierkam-
mer-Videoloops aufgezeichnet und mittels Speckletracking Echokardiographie
ausgewertet.

Resultate Es wurden 24 Feten eingeschlossen, das mediane Gestationsalter
zum Zeitpunkt des Eingriffs betrug 25 Wochen und das miitterliche Alter 31,7
Jahre. Es zeigte sich ein signifikanter Unterschied zwischen Widerstands- und
Pulsatilitatsindex vor (RI 0.742+0.057, Pl 1.26 £0.22) und nach (RI
0.814+0.100, 1.63 +0.41) Beginn der maternalen Allgemeinandsthesie
(p<0.05). Beide Parameter waren tiber die Dauer des Eingriffes im Vergleich
zum praoperativen Wert erhoht mit den héchsten Werten gegen Ende der OP
beim Wiedereinfiillen des Fruchtwassers (R 0.846+0.098, PI 1.90+0.59). Ab
dem ersten postoperativen Tag (R10.703+0.078, Pl 1.24 £0.46) zeigten sich
wieder normalisierte Werte. AuBer einem Absinken nach der Gaseinleitung (HF

e20

124.7 £7.0) zeigten sich keine signifikanten Veranderung der fetalen Herzfre-
quenz wahrend des OP-Verlaufes. Im postoperativen Verlauf war die Herzfre-
quenz jedoch signifikant erhoht (Tag 1 145.4+13.6, Tag 2 140.9+12.0, Tag 3
140.5+8.3; p<0.05).

Diskussion Unsere Studie zeigt signifikante Verdanderungen von Pulsatilitéts-
und Widerstandsindex der Umbilikalarterie wéhrend der fSBR und unterstreicht
die Bedeutung der Uberwachung dieser Parameter. Gleichzeitig kénnen wir
zeigen, dass sich diese Parameter postoperativ wieder normalisieren, wéhrend
die fetale Herzfrequenz wéhrend der Operation nahezu unverandert, aber in
der friihen postoperativen Phase erh6ht ist. Weitere Studien sind erforderlich,
um den Einfluss der fetoskopischen Reparatur auf das kardiovaskuldre System
mit alternativen Ansdtzen, wie der offenen fSBR, zu vergleichen.
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